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Apesar de atualmente a Encefalopatia Espongiforme Bovina (EEB) estar sob 
controle, outras formas da doença foram relatadas inicialmente na Europa, e 
ainda pouco se sabe sobre seus impactos em Saúde Pública. Por ser uma 
doença importante no comércio internacional, e ser uma zoonose fatal, a 
Organização Mundial da Saúde Animal preconiza ações que visam a 
mitigação do risco de sua difusão pelo mundo. O Brasil e os Estados Unidos 
da América são países com grandes rebanhos bovinos comerciais, e em 
ambos só houve a ocorrência de casos atípicos autóctones de EEB. Nesta 
dissertação foram analisados os sistemas de vigilância da EEB nestes países 
e foi relatado o primeiro caso de EEB no Brasil, ocorrido no Paraná. Verificou-
se que ambos atendem as diretrizes da Organização Mundial de Saúde 
Animal. Contudo, esta mesma Organização não preconiza ações de 
prevenção ou controle que tratem especificamente das EEB atípicas, pois o 
alvo da vigilância são ruminantes com a apresentação do quadro clássico da 
doença. Neste sentido, há necessidade de um redimensionamento de 
prioridades e importância para as demais categorias de vigilância (animais 
mais velhos e caídos). Em relação ao sistema de vigilância brasileiro, pode-
se concluir que há necessidade de alterações profundas no sistema de 
acondicionamento de amostras e exames laboratoriais, pois o atual sistema 
está voltado para o diagnóstico da forma clássica da EEB, além da inclusão 
do gânglio trigêmeo, do processo transverso da coluna vertebral e o gânglio 
da raiz dorsal na lista de materiais de risco específico. Foi possível concluir 
que o sistema de vigilância da EEB no Brasil é mais voltado para a saúde 
animal, enquanto o sistema estadunidense visa a proteção do consumidor. 
As adequações apontadas nesse trabalho são necessárias para que sistema 
do Brasil atinja um grau de excelência e que forneça mais garantia aos 
consumidores dos produtos cárneos brasileiros.  
 





Although the Bovine Spongiform Encephalopathy (BSE) is under control, 
other forms of the disease have been reported, inicially in Europe, and the 
knowledge about their impact on public health remains uncertain. In 
compliance with this importance in international trade, the World Animal 
Health Organization recommends actions aimed at mitigating the risk of 
spread the BSE around the world. Brazil and the United States are countries 
with large commercial cattle herds, and in both there was only the occurrence 
of atypical BSE indigenous cases. In this dissertation, the BSE monitoring 
systems were analyzed in these countries and the description of the first BSE 
case reported in Brazil, occurred in Paraná State. We founded that both 
systems meet the guidelines of the World Organization for Animal Health. 
However, this same organization does not call for actions to prevent or control 
that specifically address the atypical BSE, as the target of the surveillance are 
ruminants with the presentation of the classic picture of the disease. In this 
sense, is necessary the reassessment of priorities and give more importance 
to all other surveillance categories (older and fallen animals). Regarding the 
Brazilian surveillance system, it can be concluded that there is need for 
profound changes in the packaging system samples and laboratory tests, 
because the current system is focused on the diagnosis of classical form of 
BSE, besides adding the trigeminal ganglion, the transverse process of the 
spine and dorsal root ganglion in the list of specified risk material. We 
concluded that the BSE monitoring system in Brazil is more focused on 
animal health, while the US system is aimed the meat consumer protection. 
The adjustments identified in this work are needed for Brazilian system 
reaches a level of excellence and to provide more security for consumers of 
Brazilian meat products. 
 
Keywords: BSE. Atypical. Surveillance System. Risk mitigation. 
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A Encefalopatia Espongiforme Bovina (EEB), comumente conhecida 
como “Doença da Vaca Louca”, é uma doença degenerativa fatal e 
transmissível do Sistema Nervoso Central (SNC) de bovinos, com longo 
período de incubação (média de 5 anos), diagnosticada pela primeira vez em 
1986 na Europa. É caracterizada clinicamente por alterações 
comportamentais, como reações exageradas a estímulos externos e 
dificuldade de locomoção, e tem curso fatal. 
O agente causador da EEB é denominado príon, uma proteína 
encontrada principalmente no tecido nervoso de animais afetados, e a 
principal via de transmissão é por meio da ingestão de alimentos contendo 
farinhas de carne e ossos provenientes de carcaças infectadas. 
Desde 1987, quando a EEB surgiu de forma epidêmica como uma 
nova doença nos rebanhos bovinos, várias ações de controle foram tomadas. 
Esse grande esforço pode ser devido ao impacto econômico causado por 
essa doença, resultando em restrições sanitárias e a perda da credibilidade 
nos produtos de ruminantes e, posteriormente, pela descoberta do seu 
caráter zoonótico. 
A restrição da alimentação de ruminantes com subprodutos de origem 
animal e a remoção e destruição dos materiais de risco específico (MRE) 
para a doença das carcaças em frigoríficos se mostraram efetivas para o 
controle da doença, além da redução da exposição humana ao agente. 
No entanto, apesar de atualmente a EEB estar sob controle, outras 
formas da doença estão sendo diagnosticadas durante as ações de vigilância 
da doença em sua forma clássica (EEB clássica). Recentemente, EEB 
atípicas foram relatadas na Europa, e ainda pouco se descobriu sobre essas 
formas, e quais seriam os seus impactos em Saúde Pública. 
Desde o início da epidemia de EEB na Europa, as autoridades 
sanitárias brasileiras vêm adotando medidas para evitar o aparecimento da 
doença no país, assegurando a inocuidade dos seus produtos de origem 
animal perante a EEB, e mantendo a confiabilidade dos mercados internos e 
externos. Assim, as medidas de mitigação de risco para a EEB estão focadas 




subprodutos, controle de produtos utilizados na alimentação animal, vigilância 
epidemiológica na população de risco e difusão e capacitação dos 
profissionais ligados à vigilância da doença. 
Durante a realização das ações de vigilância epidemiológica na 
população de risco no Estado do Paraná, diagnosticou-se a primeira 
ocorrência de EEB no Brasil. O caso refere-se a uma vaca nativa, com 
aproximadamente 13 anos de idade, da raça Nelore (Bos indicus) criada para 
produção de bezerros para engorda. Esta ocorrência foi reportada a 
Organização Mundial de Saúde Animal (OIE) em 7 de dezembro de 2012 e, 
após a notificação, várias ações foram realizadas pelo serviço veterinário 
oficial buscando elucidar as possíveis causas da doença, além das ações de 
saneamento. A vigilância epidemiológica concluiu que se tratava de um caso 
atípico da doença, o que foi reforçado após a análise mais aprofundadas da 
amostra de SNC encaminhada ao laboratório de referência mundial para a 
EEB, em Weybridge, Inglaterra. 
Durante a investigação epidemiológica e saneamento do foco, 
observou-se a necessidade de aprimoramento, atualização e revisão do atual 
sistema brasileiro de vigilância da EEB, pois o mesmo não prevê a ocorrência 
de casos atípicos. 
Os Estados Unidos reportaram o primeiro caso de EEB em 2003, em 
bovinos importados do Canadá. Até o presente momento, foram notificados 
22 casos de EEB naquele país, mas apenas três casos foram de animais 
nascidos nos EUA (casos autóctones). 
Observou-se que, com exceção dos casos detectados em bovinos 
importados do Canadá, todos os casos foram diagnosticados como sendo a 
forma atípica da doença. 
Considerando as dimensões continentais do Brasil e dos EUA (8,5 e 
9,8 milhões de km2, respectivamente), da expressividade de seus rebanhos 
bovinos (209 e 89,9 milhões de cabeças) e o fato de ambos os países terem 
notificados somente casos autóctones de EEB atípica, esse estudo objetiva 
melhorar o Sistema Brasileiro de Vigilância para a doença através da 
comparação com as ações realizadas pelo Sistema de Vigilância dos EUA, 





 Desta forma, inicialmente é apresentada, no Capítulo 1, uma revisão 
bibliográfica sobre as EEB clássica e atípicas, com a descrição da doença e 
do agente, transmissão, patogenia, sinais clínicos, diagnóstico, medidas de 
controle e caráter zoonótico. A seguir, haverá a descrição do primeiro caso 
brasileiro de EEB e ações de investigação. Posteriormente, no Capítulo 2, 
são descritas as recomendações da OIE para os sistemas de vigilância para 
a EEB no mundo, o Sistema de Vigilância para a EEB do Brasil e dos 
Estados Unidos, com a descrição das principais medidas de mitigação de 
risco implementadas e principais normativas sobre a doença nestes países. 
Por fim, é realizada uma análise comparativa dos Sistemas de 
Vigilância da EEB de ambos os países, buscando investigar se estão 




Capítulo 1: Revisão Bibliográfica sobre a Encefalopatia Espongiforme 
Bovina (EEB) clássica e atípicas 
 
Encefalopatia Espongiforme Bovina clássica 
 
1.1 A doença 
 
 A Encefalopatia Espongiforme Bovina (EEB), ou BSE (sigla para 
Bovine Spongiform Encephalopathy) pertence ao grupo das Encefalopatias 
Espongiformes Transmissíveis (EET), também conhecidas como doenças 
priônicas. São causadas por agentes chamados príon, uma proteína com 
conformação alterada e com potencial infeccioso, podendo ter origem 
espontânea (esporádica), genética (familiar) ou infecciosa (WEISSMANN, 
1996; PRUSINER, 1998 & HORIUCHI E CAUGHEY, 1999). 
 Dentre as EET mais conhecidas, tem-se a scrapie em ovinos e 
caprinos, Doença Crônica Depauperante (CWD) em cervídeos norte 
americanos, Encefalopatia Espongiforme Felina e a Encefalopatia 
Transmissível do Mink (ETM) (YASUDA & SCAFF, 2004). Fazem parte deste 
grupo as EET humanas como a Doença de Creutzfeldt-Jacob (DCJ), a 
Síndrome de Gerstmann-Sträussler-Scheinker (GSS), a Insônia Familiar Fatal 
(IFF) e kuru, conforme TABELA 1. 
 Todas são doenças neurodegenerativas transmissíveis, caracterizadas 
pela ausência de resposta imunológica (BERG, 1994) e que invariavelmente 
levam a morte após um longo período de incubação (ANDERSON et al., 
1996). Morfologicamente, elas são caracterizadas por alterações 
espongiformes no Sistema Nervoso Central (SNC) (WELLS et al., 1995; 
WOOD et al., 1997), mas em algumas EET o agente pode ser encontrado no 






TABELA 1 – ENCEFALOPATIAS ESPONGIFORMES TRANSMISSÍVEIS 
(EET) EM ANIMAIS E SERES HUMANOS 
FONTE: Adaptado de Seuberlich e colaboradores (2010) 
 
 Uma das principais características das EET é o período de incubação 
longo, onde não há alteração clínica visível. Para a EEB esse período pode 
variar, em 95% dos casos, entre 2 a 8 anos, com média de cinco anos 
(ANDERSON et al., 1996), e é, invariavelmente, fatal (KIMBERLIN, 1993). 
 Pelo fato do período de incubação ser de vários anos, a doença 
normalmente ocorre em bovinos adultos, em média de 5 a 6 anos e, na 
época de sua descoberta, observou-se que a doença era mais comum em 
bovinos leiteiros (NATHANSON et al., 1997). 
 Estudos epidemiológicos desenvolvidos após o aparecimento dos 
primeiros casos de EEB apontaram a via oral como a principal forma de 
transmissão do agente, pela ingestão de alimentos contendo de carcaças de 
animais positivos (WILESMITH et al., 1988). 
Bovinos
EEB clássica 1987 Alimentação Wells et al., 1987
EEB tipo H 2004 Desconhecido Biacabe et al., 2004
EEB tipo L (BASE) 2004 Desconhecido Casalone et al., 2004








1990 Alimentação Wyatt et al., 1990
Caprinos
Scrapie Clássica 1942 Transmissão natural Chelle et al., 1942
Scrapie Atípica 2007 Desconhecido Seuberlich et al., 2007
EEB clássica 2005 Alimentação Eloit et al., 2005
Humanos
Doença de Creutzfeldt-Jacob 1920
Esporádica, genética, 
iatrogênica
Creutzfeldt et al., 1920
Doença de Gerstmann-
Sträussler-Scheinker (GSS)
1936 Genética Gerstmann et al., 1936
Kuru 1958 Alimentação (canibalismo) Gadjusek et al., 1958
Insônia Familiar Fatal (IFF) 1986 Genética, esporádica Lugaresi et al., 1986
vCJD (variante da Doença de 
Cretzfeldt-Jacob)





Burger et al., 1965         
Hartsough et al., 1965
Ovinos
Scrapie clássica 1732 Transmissão natural
Leopold et al., 1750 
Schneider et al., 2008
Scrapie atípica 1998 Desconhecida Benestad et al., 2003
Espécie/Doença






 Os sinais clínicos mais característicos são alterações de 
temperamento e comportamentais (coices e relutância a entrar em locais 
fechados), hipersensibilidade aos sons e toques, bruxismo e estado de alerta 
constante (apreensão) (BRAUN et al., 1998a). No entanto, os sinais podem 
variar consideravelmente, chegando a ser inespecíficos como baixo escore 
corporal, perda de peso crônica e redução da produção leiteira (DOHERR et 
al., 1999). Os sinais variam de acordo com a região cerebral afetada pela 
doença (SAEGERMAN et al., 2004). 
 Além das perdas econômicas representadas pela morte dos animais, a 
EEB rapidamente ganhou notoriedade internacional e se tornou uma grande 
preocupação para a Saúde Pública após a comprovação de seu caráter 
zoonótico fatal (BRUCE et al., 1997; HILL et al., 1997), causando a Nova 
Variante da Doença de Creutzfeldt-Jacob (vDCJ) em seres humanos. Até 
então, apenas a EEB é a uma doença priônica animal transmissível ao ser 
humano (WADSWORTH & COLLINGE, 2007). 
 
1.2 A EEB como epidemia 
 
 Os primeiros casos de EEB foram observados em 1986 por WELLS e 
colaboradores (1987) no Reino Unido. As investigações epidemiológicas 
foram então iniciadas com o intuito de encontrar indícios da causa da doença. 
Em 1988, Wilesmith e colegas (1988) descobriram que a fonte de infecção 
era a utilização de farinha de carne e ossos (FCO) contaminada com o 
agente na alimentação de ruminantes. Atualmente, esta é considerada a 
forma clássica da doença. 
 Estudos posteriores mostraram que o início da epidemia surgiu como 
resultado da infecção que ocorreu provavelmente no inverno de 1981-1982 
(COLLEE & BRADLEY, 1997). Para reforçar a ideia de Collee e Bradley, 
Prince e colaboradores (2003) resgataram SNC de bovinos que estavam 
armazenados desde 1985, que também resultaram positivos para a EEB. 
 Alguns fatores que podem ser atribuídos ao surgimento da doença 
foram as mudanças nos processos de extração da gordura nas graxarias, 
com mudança do processamento térmico das farinhas e retirada do solvente 




comprovações científicas de que os procedimentos utilizados nesses 
estabelecimentos da União Europeia (UE) naquela época eram incapazes de 
inativar o agente da EEB, embora pudessem diminuir a infectividade do 
agente (TAYLOR et al., 1997). 
 A disseminação da doença para fora do Reino Unido e Europa se deu 
por meio da exportação de animais vivos e FCO contaminada (HEIM & 
MUMFORD, 2005). 
 Vinte anos após sua identificação, a epizootia da EEB está sob 
controle, contudo, a origem do seu agente causal ainda não é clara 
(CAPOBIANCO et al., 2007). As hipóteses de origem mais formuladas 
consideram a mutação genética espontânea em um animal (EDDY, 1995; 
PHILLIPS et al., 2000) ou a origem a partir de um ovino infectado pela 
scrapie (WILESMITH et al., 1988). Ambas as hipóteses tem prós e contras, e 
têm sido discutidas durante muito tempo em vários locais (BROWN et al., 
2003). 
 A hipótese da origem espontânea da doença estava sendo pouco 
discutida até a descoberta das formas atípicas de EEB em 2004 (CASALONE 
et al., 2004; BIACABE et al., 2004), que reacendeu a discussão (BROWN et 
al., 2006). Pela hipótese da origem a partir de formas esporádicas da EEB, 
um caso atípico de EEB ocorreu no passado e, por contaminação nos 
alimentos, deu origem a epidemia. Gavier-Widén e colaboradores (2008) 
ponderam que, para que essa hipótese fosse factível, o agente causal das 
formas atípicas de EEB deveria ser capaz de se modificar e apresentar as 
características moleculares do agente da forma clássica. 
 Nessa linha, e para acender ainda mais as discussões sobre a origem 
da EEB, um experimento demonstrou que o príon causador da EEB tipo L 
adquire características do agente da forma clássica, quando inoculado em 
camundongos não transgênicos (CAPOBIANCO et al., 2007) e transgênicos 
para o PrP ovino (tgOv) (BÉRINGUE et al., 2007), o que reforça a 
característica das formas atípicas cruzarem as barreiras inter-específicas e, 
principalmente, comprova a capacidade de diversificação do príon. 
 Com menos aceitação no meio científico, a hipótese de Colchester & 
Colchester (2005) atribuíram a maior ocorrência da EEB no Reino Unido pelo 




farinha era oriunda da drenagem do rio Ganges, onde culturalmente vários 
cadáveres humanos são destinados em cerimônias fúnebres. Os 
pesquisadores afirmaram que essa FCO poderia conter carcaças humanas 
infectadas com a DCJ, e que quando fornecida na alimentação de bovinos, 
pode ter desencadeado a epidemia de EEB na Europa. 
 Shankar & Satishchandra (2005) rebateram essa hipótese, alegando 
que a Índia notificou apenas 85 casos de CJD humana, em 37 anos (dando 
uma incidência de 0,08 casos/milhão de pessoas, inferior as demais regiões 
do mundo). Além disso, no trabalho de Colchester & Colchester, eles 
estimaram a morte de 150 pessoas por CJD na naquele país, porém Shankar 
& Satishchandra afirmam que a maioria desses óbitos ocorreu em hospitais, 
não havendo a destinação desses cadáveres no citado rio. 
 Com relação ao início da epidemia no Reino Unido especificamente, 
Anderson e colaboradores (1996) conduziram estudos e observaram que, na 
década de 70, a FCO era utilizada para a alimentação de animais bem mais 
jovens em comparação a média de idade de outros países europeus, e 
depois se descobriu que a infecção pelo agente, pela via oral, se dá 
principalmente nos primeiros dois anos de vida. 
 Apesar das incertezas, o conhecimento da origem do agente da EEB é 
essencial, sendo muito importante para as ações de prevenção a futuros 
casos da doença nos rebanhos e outros mamíferos, incluindo o homem 
(CAPOBIANCO et al., 2007). 
 
1.3 O agente causal 
 
 Inicialmente, pensava-se que o agente causal das EET era um vírus 
não convencional, classificado como vírus não convencional de Gadjusek, 
hoje conhecido como príon (PRUSINER et al., 1982). Príon é uma abreviação 
para proteinaceous infectious particle, partícula proteica infecciosa, 
descoberta por Stanley Prusiner, e que se refere tanto à proteína celular 
normal quanto a sua forma anormal (PRUSINER et al., 1982). 
 A denominação PrP/PrPC (sendo que o “c” remete a celular normal, 
para diferenciar da isoforma alterada) é a forma utilizada para expressar a 




Sua produção é elevada nos neurônios e linfócitos, sendo também expressa 
em células dendríticas e monocíticas (HU et al., 2008). 
 A função precisa da proteína PrPC em animais saudáveis ainda é 
desconhecida. Há algumas evidências que demonstram a função da PrPC na 
fisiologia do sono (GAUCZYNSKI et al., 2001), na resistência ao estresse 
oxidativo (MILHAVET & LEHMANN, 2002) e na auto-renovação das células-
tronco hematopoiéticas (OIE, 2010). 
 Já em animais infectados com EET, a proteína PrPC tem importância 
determinante no desenvolvimento da doença, pois camundongos que não 
expressam essa proteína, não são suscetíveis as EET (BUELER et al., 1993). 
Estudos posteriores constataram que príons não se propagam em cérebros 
que não contenham PrPC (BRANDNER et al., 1996). 
 Para identificar a forma priônica infecciosa, muitos autores têm 
utilizado a denominação PrPSC, PrPTSE ou PrPBSE (OIE, 2010). O termo PrPSC 
foi originalmente utilizado para descrever a porção da molécula PrP que 
resiste à digestão proteolítica pela proteinase K (PK), nos primeiros estudos 
de casos de scrapie (SC de scrapie). 
Da mesma forma, o PrPSC pode ser também denominado PrPRES (“res” 
de resistente). Como a porção resistente está estreitamente relacionada com 
a produção das doenças, o termo tornou-se sinônimo da forma infecciosa do 
príon em diversas espécies (OIE, 2010). Esta macromolécula (PrPRES) é, até 
o presente momento, a única proteína infecciosa identificada. 
 O gene responsável pela codificação do príon é o PRNP, que em 
mamíferos está localizado no braço curto do cromossomo 20, e estudos 
conduzidos por Dermaut (2008) e Del Bo (2003) mostraram que 
polimorfismos nesse gene podem aumentar o risco de manifestações 
precoces do Mal de Alzheimer e acelerar o declínio cognitivo de pacientes 
portadores da Síndrome de Down, respectivamente. Além disso, mutações 
nesse gene podem dar origem a síntese do príon patogênico (PrPSC) 
(YASUDA & SCAFF, 2004). 
 O príon normal (PrPC) é estruturalmente dominado pela conformação 
alfa-helicoidal, ao contrário da sua forma infectante (PrPSC), dominada pela 




mecanismo de replicação do príon, considerando a ausência de material 
genético, baseou-se no modelo de auto-propagação, no qual o PrPC, em 
contato com o PrPSC, sofre uma desestruturação parcial seguida por uma 
reestruturação já na conformação PrPSC (PRUSINER et al., 1982). 
 
FIGURA 1 – ESTRUTURA TRIDIMENSIONAL DA PROTEÍNA PRIÔNICA 
NORMAL PRPC (A) E SUA CONFORMAÇÃO ALTERADA (B) 
FONTE: University of South Hampton Environmental Health Unit 
 
 Em 1996, Collinge e colaboradores descreveram as características 
eletroforéticas do PrPSC a partir de casos de EEB detectados no campo e 
casos da vDCJ em seres humanos. Pela técnica molecular de Western blot 
(WB) o PrPSC causador da EEB em bovinos é caracterizado pela formação de 
três bandas com massa molecular variando de 18 a 30 kDa, sendo cada 
banda representada pelas porções monoglicosilada, diglicosilada e não-
glicosilada (BIACABE et al., 2004). 
 Na década de 40, Gordon (1946) demonstrou que o príon causador da 
scrapie mostrava-se resistente à inativação por formalina; 20 anos depois, 
Alper e colaboradores (1966) verificaram que o agente também era resistente 
à ionização e radiação ultravioleta. Mais tarde, com o surgimento da EEB, 
Taylor (1991) realizou estudos que demonstraram, da mesma forma que para 
a scrapie, uma alta resistência do príon. 
 A Organização Mundial de Saúde (OMS, 2014) descreve o agente da 
EEB como altamente estável e resistente ao congelamento, ressecamento e 
calor de cozimento normal, de pasteurização e de esterilização a temperatura 
e tempo usuais. O PrPSC mostra-se resistente mesmo quando submetido a 





reduzem as quantidades de agente infeccioso, mas podem ser parcialmente 
ineficazes se o material contiver altas concentrações de agente infeccioso, ou 
se estiver protegido por matéria orgânica seca (OIE, 2010). 
 O método de inativação física, recomendado pela OIE, é a 
autoclavagem de materiais porosos na temperatura de 134 a 138°C durante 
18 minutos sob pressão de 2,2bar (porém, a inativação é incompleta). Em 
relação à resistência a desinfetantes, é sensível ao hipoclorito de sódio (com 
2% de cloro disponível) e ao hidróxido de sódio a 2N, desde que aplicado 
durante mais de uma hora a 20°C para as superfícies e durante uma noite 
para materiais (OIE, 2010). 
 Xu e colaboradores (2014) demonstraram que a realização de técnicas 
de compostagem, utilizando matéria orgânica contendo materiais 
contaminados com príons, são capazes de reduzir para apenas uma dose 
infectante (ID50) de PrPSC a cada 5.600kg de composto final, sendo uma 
alternativa à esterilização.  
 Estudos demonstraram que bactérias do gênero Streptomyces, 
Thermus, Bacillus e Tritirachium podem degradar PrPSC em processamentos 
de compostagem, por secretarem proteases (LANGEVELD et al., 2003; 
MCLEOD et al., 2004). A associação de um ambiente altamente alcalino (pH 
8 a 10) e temperaturas que chegam a atingir 55oC no centro da 
compostagem durante semanas ou meses podem dar condições ideais para 




 A principal forma de transmissão do agente da EEB é por via oral, pela 
ingestão de alimentos (principalmente FCO) oriundos de carcaças de animais 
positivos (WILESMITH et al., 1988). Nessa mesma pesquisa, os autores 
verificaram que a infecção se dava em bovinos jovens, de até seis meses de 
idade, quando estes ingeriam alimentos contaminados com o agente. 
Estudos experimentais também comprovaram a transmissão do agente para 





 Sendo a via oral a principal forma de transmissão, pode-se presumir 
que há uma redução na concentração do agente infectante, considerando a 
grande quantidade de alimentos ingeridos diariamente pelos ruminantes. 
Kimberlin e Wilesmith, em 1994, estimaram que a dose infectante de EEB 
deve ser 14 vezes superior a DL50, para cada tonelada de alimentos 
fornecidos numa propriedade. Essa diluição pode ser um fator fundamental 
que explica a baixa incidência da EEB dentro dos rebanhos (cerca de 3%). 
Apesar disso, estudos posteriores demonstraram a transmissão oral da EEB 
em bovinos utilizando 1mg de cérebro positivo (homogeneizado), e que 
bezerros podem ser infectados com doses ainda menores (WELLS et al., 
2007). 
 Apesar de se observar transmissão vertical na scrapie, sendo uma 
característica que dificulta o controle dessa doença (PATTINSON et al., 
1972), não há evidência dessa transmissão na EEB (ANDERSON et al., 
1996; WILESMITH et al., 1997). Contudo, estudos conduzidos por Smith e 
Bradley (2003) demonstraram que a prole de animais com EEB apresentam 
maior probabilidade de desenvolver a doença. 
 Da mesma forma que a transmissão vertical, a horizontal também não 
foi demonstrada na EEB (WILESMITH et al., 1992). Estudos de Taylor e 
colaboradores (1995a) demonstraram não haver transmissão do agente pelo 
leite de vacas positivas. Bradley (1994) e Wathrall (1997) também não 
obtiveram sucesso na transmissão do agente por meio de embriões e sêmen, 
respectivamente. 
 Em bovinos afetados, os tecidos que demonstraram maior 
infectividade foram o tecido linfoide do íleo distal, medula óssea, gânglio 
trigêmeo, gânglios e nervos espinhais, medula espinhal, olhos, tonsilas e o 
encéfalo (WELLS et al., 1998). Estudos recentes sobre a patogenia da EEB 
demonstraram que a prega ileocecal e o jejuno também apresentam 
depósitos do agente, assim como porções do músculo semitendinoso e a raiz 
do gânglio dorsal (RGD), em bovinos na fase terminal da doença (BALKEMA-
BUSCHMANN et al., 2011a). 
 Estudos demonstraram que pequenos ruminantes, como caprinos e 




experimentalmente (FOSTER et al., 2001) ou naturalmente, pela ingestão de 
FCO contaminada, da mesma forma que os bovinos (ELOIT et al., 2005). 
 Com relação a outras espécies, Dawson e colaboradores (1990) 
conseguiram transmitir o agente da EEB para suínos por via intracerebral, 
demonstrando que eles são suscetíveis à doença, porém não há evidências 
de sua infecção por via oral (WELLS et al., 2003). Ainda em 1990, um gato 
doméstico foi diagnosticado com o agente da EEB no Reino Unido, sendo 
comprovado que sua infecção se deu pelo consumo de ração industrial a 
base de FCO de bovinos infectados (WYATT et al., 1990). Moore e 
colaboradores (2011) demonstraram que não há qualquer evidência da 
transmissão da EEB para galinhas domésticas, mesmo realizando 
inoculações por via intracerebral e oral. 
 Somente em 1996 houve a comprovação da transmissão do agente da 
EEB para seres humanos, pela ingestão de tecidos bovinos infectados, sendo 
a doença então conhecida como a variante da Doença de Creutzfeldt-Jakob 
(vDCJ) (WILL et al., 1996). Após esta descoberta, muitos esforços foram 
emanados, tanto para o conhecimento quanto para o monitoramento e 
controle da doença (SEUBERLICH et al., 2010). 
 
1.5 Patogenia da EEB 
 
 O primeiro estudo sobre a patogenia da EEB foi desenvolvido, nos 
anos 90, por Wells e colaboradores (1996). Outro experimento utilizando 
bovinos jovens desafiados por via oral com cérebros positivos para a EEB 
revelou uma distribuição bem restrita do agente nos animais infectados. A 
presença do agente foi determinada utilizando provas de Western blot (WB) e 
Imunohistoquímica (IHQ) em amostras de vários tecidos coletados, e sua 
infectividade a partir de inoculação em camundongos (WELLS et al., 1998). 
 Os primeiros estudos realizados em camundongos demonstraram que 
o agente da EEB já era detectado aos 45 dias após o desafio oral, nas placas 
de Peyer e nos linfonodos mesentéricos, e aos 90 dias no baço e linfonodos 
submandibulares. As porções torácica, cervical e lombar da medula espinhal, 




aproximadamente 300 dias após a infecção, com maior deposição do agente 
na porção torácica (MAIGNIEN et al., 1999). 
 Em bovinos, estudos demonstraram o acúmulo de PrPSC nas placas 
de Peyer (HEGGEBO et al., 2000; TERRY et al., 2003; LEZMI et al., 2006) e 
nas tonsilas palatinas (WELLS et al., 2005), seis meses e 10 meses após o 
desafio oral, respectivamente. Outro experimento, realizado por Hoffmann e 
colaboradores (2007), revelou que a difusão do agente da EEB, do intestino 
para o SNC, segue as fibras nervosas do sistema parassimpático e simpático 
do Sistema Nervoso Autônomo (SNA). 
 Estudos realizados em hamsters (THOMZIG et al., 2004), ovinos 
(ANDREOLETTI et al., 2004), camundongos (BOSQUE et al., 2002), primatas 
não humanos (HERZOG et al., 2005) e seres humanos (KOVACS et al., 
2005) demonstraram que há uma difusão radial do PrPSC a partir do SNC 
para as fibras nervosas menores. Em hamsters, após a infecção oral, o PrPSC 
é primeiramente detectado nas placas de Peyer e no sistema nervoso 
entérico (SNE), seguido pelo gânglio mesentérico cranial (GMC). A partir 
dele, o agente pode seguir pelas fibras aferentes (sensoriais) ou eferentes 
(motoras) do Sistema Nervoso Autônomo Parassimpático (SNAp) ou do 
Sistema Nervoso Autônomo Simpático (SNAs). A via parassimpática segue 
pelo nervo vago até o gânglio nodoso e posteriormente ao núcleo motor 
dorsal do nervo vago (NMDV), localizado no óbex. A via simpática, por sua 
vez, segue pelo nervo esplâncnico até a medula espinhal torácica e, a partir 
dela, se espalha para ambas as direções (encéfalo e cauda equina), como 






FIGURA 2 – DIAGRAMA ESQUEMÁTICO DEMONSTRANDO O 
PERCURSO DO AGENTE DA SCRAPIE, A PARTIR DO TRATO GASTRO-
INTESTINAL, ATÉ O SNC, EM HAMSTER 
FONTE: Balkema-Buschmann e colaboradores (2011a) 
 
 Em inoculação oral em bovinos, Hoffmann e colaboradores (2007) 
descreveram duas rotas de difusão do PrPSC da EEB envolvendo o sistema 
nervoso autônomo, do trato gastrointestinal ao SNC: (a) via complexo 
ganglional celíaco e mesentérico, nervos esplâncnicos e medula espinhal 
torácica e (b) via nervo vago (inervação parassimpática do trato 
gastrointestinal). Considerando o envolvimento da raiz do gânglio dorsal, a 
rota mais provável de difusão é a utilizando os nervos do sistema nervoso 
autônomo (rota a). 
 Ainda nesse experimento, ficou evidenciado que a invasão do príon 
PrPSC na inervação do sistema nervoso periférico não autônomo (como o 
nervo ciático) é um evento posterior secundário à replicação do agente no 
SNC (difusão retrógrada) (HOFFMANN et al., 2007). 
 O achado mais interessante desse estudo foi que em dois, dos 56 
bovinos inoculados, observou-se deposição de PrPSC no óbex, sendo que em 
um deles observaram depósitos também no íleo distal, aos 24 e 28 meses de 
vida. Demonstrou-se então, pela primeira vez, que os príons da EEB podem 
alcançar o SNC nos primeiros dois anos de vida do animal, quando de um 
desafio oral maciço (HOFFMANN et al., 2007). Até aquele momento, essa 




Esse achado deve ser levado em consideração durante as discussões sobre 
a idade limite, tanto para os testes diagnósticos, quanto para a remoção de 
material de risco específico (MRE). 
 Em casos clínicos de EEB, estudos já demonstraram o envolvimento 
do lobo olfatório na patogenia da doença (LEE et al., 2009). Outros estudos 
sobre patogenia concluíram que não há infectividade do agente na mucosa 
nasal de animais positivos (WELLS et al., 1998). Apesar disso, a detecção do 
PrPSC da EEB no bulbo olfatório, em casos terminais da doença, sugere que 
a via de transmissão olfatória não pode ser excluída como uma rota 
secundária de infecção, ou até mesmo uma rota de excreção do agente (LEE 
et al., 2009). Em bovinos na fase terminal da doença, verificou-se a presença 
de PrPSC no músculo semitendinoso (BUSCHMANN & GROSCHUP, 2005). 
 Em relação à infectividade, Espinosa e colaboradores (2007) 
concluíram que a infectividade do agente da EEB está restrito ao SNC, às 
placas de Peyer e às tonsilas palatinas de animais infectados. Porém, em 
bioensaios utilizando camundongos TgBov XV, desenvolvidos por 
Buschmann & Groschup (2005), foi detectada uma baixa infectividade de 
PrPSC em amostras do músculo semitendinoso desses animais, 
provavelmente pela presença de fibras do nervo ciático nessa musculatura. 
 Em 2011, Balkema-Buschmann e colegas (2011a) demonstraram o 
envolvimento da prega ileocecal e jejuno, além do íleo isoladamente, na 
patogenia inicial da EEB após exposição oral. Observou-se que o agente, 
após ser ingerido pelo bovino, acumula-se nas placas de Peyer (em quatro 
meses após o desafio oral) e posteriormente segue pelas inervações do 
sistema simpático (nervo esplâncnico) e parassimpático (nervo vago) até 
alcançar a coluna espinhal torácica, onde há uma difusão centrípeta do 
agente até a medula espinhal cervical e lombar, e consequentemente ao 
encéfalo pelo tronco encefálico (McBRIDE et al., 2001). 
 Durante a fase clínica da EEB em bovinos, Buschmann & Groschup 
(2005) demonstraram que há uma difusão centrípeta da infectividade nas 
fibras nervosas periféricas, e que a raiz do gânglio dorsal (RGD) da medula 
espinhal assume papel importante na patogenia e na propagação do agente 
da EEB, especialmente durante a difusão periférica do PrPSC (ARNOLD et al., 




 Assume-se que transmissão do agente para o tecido muscular se dá 
pelo nervo ciático a partir da medula espinhal nos estágios finais da doença, 
e que também nesse estágio, a difusão centrífuga do agente ocorre 
regularmente em todos os tecidos que estão em contato direto com nervos 
craniais e grandes nervos periféricos (BALKEMA-BUSCHMANN et al., 
2011a). 
 Em relação ao agente da EEB, a Organização Mundial de Saúde 
(OMS) categoriza a infectividade dos tecidos baseando-se exclusivamente 
em observações da doença com ocorrência natural, ou por infecção 
experimental por via oral em ruminantes (TABELA 2 e 3). São classificados 
em:  
a) Tecidos de alta infectividade: tecidos do SNC, ou associados 
anatomicamente ao SNC, altamente infectivos nos estágios avançados das 
EET; 
b) Tecidos de baixa infectividade: tecidos periféricos que tiveram sua 
infectividade comprovada ou onde se detectou a presença do PrPSC; 
c) Tecidos sem infectividade detectável: tecidos que foram testados e 
apresentaram resultados negativos nos testes de infectividade ou ausência 
do PrPSC. 
 
TABELA 2 – TECIDOS BOVINOS CONSIDERADOS DE ALTA 
INFECTIVIDADE PARA A EEB 








Medula Espinhal Sim Sim
Retina Sim Não testado
Nervo Óptico Sim Não testado
Gânglio Espinhal Sim Sim
Gânglio Trigêmio Sim Não testado






TABELA 3 - TECIDOS BOVINOS CONSIDERADOS DE BAIXA 
INFECTIVIDADE PARA A EEB 
FONTE: OMS (2010) 
 
1.6 Sinais Clínicos 
 
 A definição precisa dos sinais clínicos da EEB era necessária para a 
manutenção da notificação e vigilância da doença. Por esse motivo, a 
apresentação clínica da EEB clássica foi bastante investigada durante o pico 
da epidemia no Reino Unido e na Suíça no início dos anos 90 (BRAUN et al., 
1999; BRAUN et al., 1997; BRAUN, et al., 1998b; WELLS et al., 1987; 
WILESMITH et al., 1992a). 
 Os primeiros sinais clínicos associados à EEB foram relatados no 
Reino Unido por Wilesmith (1988) que observou distúrbios de 
comportamento, apreensão, hiperestesia e alterações na coordenação. 
Estudos posteriores desenvolvidos por Cranwell e colaboradores (1988); 
Winter e colaboradores (1989) e Wilesmith & Ryan (1992) corroboraram com 
os achados iniciais de Wilesmith e postularam que os três principais sinais da 
doença são: distúrbios de comportamento, aumento na sensibilidade e 
problemas de locomoção. Ao menos um, desses três sinais clínicos 




e colaboradores, em 1992. Após o aparecimento dos primeiros sinais 
clínicos, a condição física do animal piora até sua morte, podendo levar de 
duas semanas a até seis meses (ARNOLD & WILESMITH, 2004). 
 A imagem do comportamento alterado, dificuldade de locomoção e 
hipersensibilidade associada a animais acometidos com a EEB fez com que a 
doença seja popularmente conhecida como a “Doença da Vaca Louca”. 
Porém, somente a presença de sinais clínicos nervosos não pode ser 
precipitadamente atribuída à EEB, pois há varias enfermidades em 
ruminantes apresentam sinais semelhantes (AUSTIN, 2000). 
 Braun e colaboradores (1999) realizaram um estudo de avaliação dos 
sinais clínicos em bovinos como ferramenta para o diagnóstico da EEB. 
Nesse experimento, verificou-se que alguns bovinos apresentaram, sem 
qualquer estimulação, sinais de ansiedade, pânico, aumento na salivação, 
excesso de lambedura no focinho, olhos saltados, bruxismo e ataxia em 
membros posteriores. Quando submetidos a estímulos sonoros e luminosos, 
alguns animais saltaram, indicando hiperexcitabilidade. 
 Apesar da maioria dos sinais de EEB serem considerados agudos, 
numa grande proporção de casos se observa queda na produção leiteira 
(60%) e/ou perda de peso apesar da manutenção do apetite (79%) 
(WILESMITH et al., 1992a; SAEGERMAN et al., 2004). 
 Austin (2000) criou cinco categorias de sinais clínicos, baseado na 
observação de casos clínicos a campo, sendo: 
 
 a) Primeira Categoria: comportamento alterado. 
 Essas mudanças psiquiátricas normalmente são os primeiros sinais 
clínicos que aparecem nos casos, e são muito sutis, passando despercebidos 
pelos tratadores (AUSTIN et al., 1997a). Alguns sinais particulares incluem: 
demonstrar medo à presença humana, ter comportamento de agressão 
defensiva aplicando coices, apresentar nervosismo ao atravessar portas ou 
obstáculos, demonstrar imobilidade tônica (paralisia), resistência à ordenha, 
apresentar comportamento agressivo com outras vacas, bruxismo, 






 b) Segunda categoria: sensibilidade alterada. 
 As alterações sensoriais são características comuns nas EET. Os 
sinais mais particulares da EEB são: irritação na região sensorial do nervo 
trigêmeo, envolvendo movimentos do nariz, fricção da cabeça e queixo, 
espirros, tosses, movimentação excessiva das orelhas e cabeça e reflexos de 
Flehmen no lábio superior/narina, aumento na sensibilidade cutânea na 
região torácica, aumento generalizado dos reflexos e percepção visual 
anormal. 
 
 c) Terceira categoria: postura, movimentação e musculatura alterada. 
 As mudanças posturais incluem: cabeça baixa, cifose torácica, lordose 
lombar, orelhas assimétricas, paresia, queda, ataxia, hipermetria/dismetria, 
incoordenação entre os membros dianteiros e traseiros, queda da pelve, 
facilidade de escorregar, fasciculose, tremor, mioclonias e blefaroespasmos. 
 
 d) Quarta categoria: alterações no sistema nervoso autônomo. 
 Incluem bradicardia, queda na ruminação (AUSTIN & SIMMONS, 
1993), alterações na micção e variação na frequência cardíaca (AUSTIN et 
al., 1997b). 
 
 e) Quinta categoria: alteração nas características somáticas em geral. 
 Seria a fase terminal da doença, incluindo perda de escore corporal, 
atrofia muscular (especialmente no músculo Longuissimus dorsis), redução 
na produção leiteira, alopecia devido a fricção da cabeça, traumas devido a 
quedas e coices em objetos fixos e edema subcutâneo. 
 
 Segundo Austin (2000), há três problemas que permeiam o 
diagnóstico clínico da EEB. O primeiro é a grande variedade de 
manifestações clínicas da doença. Segundo, o longo período de incubação e 
o fato de ser uma doença crônica. E, em terceiro, o longo período de duração 
da doença em alguns casos, podendo haver a ocorrência de outras 
doenças/infecções concomitantes que mascaram o diagnóstico da EEB 
propriamente. Por essa razão, técnicas laboratoriais que detectem o agente 







 Bessen & Marsh (1994) determinaram que os príons infecciosos 
causadores das variadas EET apresentam diferentes sítios de clivagem após 
tratamento proteolítico e perfis de glicosilação, sendo possível diferenciar os 
tipos envolvidos. 
 Todos os métodos diagnósticos da EEB são baseados na 
diferenciação do PrPSC do PrPC, pela sua resistência a ação da proteinase K, 
pela presença da conformação da proteína em beta-folha ou pela sua 
característica altamente hidrofóbica (BUSCHMANN et al., 2006). 
 De acordo com o Código Zoosanitário Terrestre, da Organização 
Mundial de Saúde Animal (OIE), o diagnóstico das EET em ruminantes 
envolve testes de triagem, confirmatórios e discriminatórios (SEUBERLICH et 
al., 2010). Todos os testes validados para o diagnóstico da EEB necessitam 
de tecido cerebral e não existe um método diagnóstico capaz de confirmar a 
doença no animal vivo (OIE, 2010). 
 Os testes de triagem são utilizados nos programas de vigilância ativa 
da EEB, e os confirmatórios são utilizados para o diagnóstico final, porém 
nenhum deles é capaz de diferenciar casos clássicos de atípicos, ou mesmo 
a ocorrência de EEB em pequenos ruminantes. Os testes discriminatórios, 
por sua vez, foram desenvolvidos para o diagnóstico de EEB em pequenos 
ruminantes. 
 A proteína PrPC tem massa molecular de 27kDa, mas pode ser 
monoglicosilada (aproximadamente 31kDa) ou diglicosilada 
(aproximadamente 35kDa). Devido a essa resistência parcial a digestão 
proteolítica pela proteinase K, apenas a porção aminoterminal do PrPSC se 
mantém, com peso molecular de 19 kDa. Os sítios de clivagem da proteinase 
K e o peso molecular das PrPSC variam entre os tipos de EEB e scrapie 
(HOPE et al., 1999). 
 Os testes sorológicos são ineficientes para o diagnóstico da EEB, pois 





 A deposição do PrPSC no SNC representa um evento anterior ao 
aparecimento das lesões espongiformes, tanto nas infecções naturais quanto 
nas inoculações experimentais. Portanto, provas imunohistoquímicas ou 
moleculares como o Western blot permitem um diagnóstico precoce, antes do 
aparecimento de sinais clínicos da EEB (CASTELLANI et al., 1996; 
DeARMOND & PRUSINER, 1996). 
 
 a) Testes de triagem 
 
 A implantação de uma vigilância ativa para EEB requer testes de 
triagem rápidos, capazes de testar um grande número de amostras em pouco 
tempo. Nos últimos dez anos, foram desenvolvidas várias técnicas de 
Western blot e ELISA com esse proposto, pela Comissão Europeia e pelas 
autoridades nacionais (EFSA, 2004; EFSA, 2005 e EFSA, 2009). A maioria 
dos testes envolve, como primeiro passo, a digestão do material pela 
proteinase K, e posterior detecção imunoquímica do PrPSC, para determinar 
se é positivo para EET. Na vigilância ativa, a amostra de eleição é o tronco 
encefálico obtido de animais abatidos, retirado pelo forame magno. No 
laboratório, é feita a amostragem da região do óbex, para processamento. A 
autólise aparentemente não afeta a performance do exame, porém quando 
há desintegração do tecido, a identificação das estruturas alvo de vigilância 
fica prejudicada (CHAPLIN et al., 2002). 
 
 b) Testes confirmatórios:  
 
 Historicamente, a confirmação de um caso de EET baseava-se na 
análise histopatológica de lesões compatíveis no tecido cerebral. Nos animais 
afetados, as alterações espongiformes e vacuolização neuronal são 
observadas no tronco encefálico, na altura do óbex (WELLS et al., 1989). No 
entanto, o exame histopatológico pode ser severamente comprometido 
devido à autólise do tecido (OIE, 2010). Atualmente, a histopatologia não é a 
prova de eleição para o diagnóstico das EET, mas continua sendo um exame 




características em cérebros encaminhados para diagnósticos de outras 
enfermidades (SEUBERLICH et al., 2010). 
 Com as crescentes descobertas sobre a PrPSC na patogênese da 
doença, houve o desenvolvimento de anticorpos específicos, largamente 
utilizados na detecção dessa proteína priônica. Na metade dos anos 90, as 
provas de imunohistoquímica (IHQ) e exames de Western blot foram 
desenvolvidos para detectar a presença do PrPSC nos tecidos (SEUBERLICH 
et al., 2010). 
 A IHQ baseia-se na detecção do PrPSC depositados no tecido fixado 
por formol e embebidos na parafina. Semelhante à histopatologia, os 
depósitos de PrPSC são maiores na região do óbex, tanto para scrapie quanto 
para a EEB. A marcação imunoquímica nessas áreas-alvo é a confirmação 
da doença. 
 A IHQ tornou-se a prova de eleição para diagnóstico confirmatório 
devido a sua interpretação ser menos afetada pela autólise, quando 
comparada com o exame de histopatologia isolado (SCHALLER et al., 1999; 
SCHULZ-SCHAEFFER et al., 2000; OIE, 2010). 
 Nos últimos anos, as técnicas de Western blot (WB) estão sendo 
amplamente utilizadas no diagnóstico das EET (SEUBERLICH et al., 2010). 
Em 2008, a OIE aprovou o uso do WB como prova a confirmatória de EEB 
mais conveniente e prática, em combinação com os testes de triagem, porém 
tanto a IHQ como o WB são considerados testes confirmatórios para a EEB 
(OIE, 2010). 
 A detecção de PrPSC pelo WB requer amostras frescas (resfriadas ou 
congeladas). Essa amostra é homogeneizada e submetida à digestão 
proteolítica pela proteinase K. O PrPRES é identificado imunoquimicamente 
por anticorpos específicos. A conformação do WB típica dos casos clássicos 
de EEB e scrapie é a formação de três bandas (representando as porções de 
PrPRES não-glicosilada, monoglicosilada e diglicosilada) entre 18 a 30kDa de 
peso molecular, onde a banda da porção diglicosilada é a mais proeminente 
quando comparada com a porção monoglicosilada. 
 Para ser válido para a OIE, o WB confirmatório deverá ser realizado 
com uma grande quantidade de amostra inicial (4g) e ultracentrifugação após 





 c) Testes discriminatórios 
 
Em pequenos ruminantes, qualquer amostra positiva para EET deverá 
ser encaminhada para testes discriminatórios. Essa diferenciação é feita 
através de anticorpos monoclonais que se ligam à porção N-terminal do 
PrPRES, tanto no WB quanto na IHQ. No caso da EEB, a diferenciação entre 
os tipos é realizada, até o presente momento, somente pelo WB (OIE, 2010). 
 
1.8 Medidas de Controle 
 
 Desde 1987, quando a EEB emergiu como uma nova doença em 
bovinos, enormes esforços foram feitos para o seu controle pelo mundo. A 
principal motivação desse esforço é devido ao impacto econômico causado 
por essa enfermidade, resultando em restrições sanitárias e a perda da 
credibilidade nos produtos de ruminantes e, posteriormente, pela descoberta 
do seu caráter zoonótico, causando a variante da Doença de Creutzfeldt-
Jakob (vDCJ) (BRUCE et al., 1997; HILL et al., 1997; WILL et al., 1996). 
 Embora o número de casos de EEB diagnosticados em alguns países 
foi relativamente baixo, no Reino Unido houve mais de 180.000, ocasionando 
um medo de uma possível expansão global na mesma proporção. O risco de 
contaminação humana abalou a confiança dos consumidores em relação a 
carne bovina e seus produtos, acarretando numa crise econômica em vários 
setores, principalmente o pecuário (SEUBERLICH et al., 2010). Por essa 
razão, as autoridades sanitárias implantaram medidas para proteger a saúde 
humana, que incluíram: a proibição da alimentação de ruminantes com 
alguns subprodutos de origem animal, proibição do consumo de animais 
doentes e remoção do material de risco específico, vigilância epidemiológica 
e controle de subprodutos e importação de animais vivos (SEUBERLICH et 
al., 2010). 
 Devido às características da doença, principalmente em relação ao 
seu longo período de incubação e propriedades incomuns do seu agente 
causal, levou-se mais de duas décadas para que ela fosse finalmente 




formas, também chamadas de EEB atípicas, estão sendo diagnosticadas 
(SEUBERLICH et al., 2010). 
 Muitos esforços estão sendo emanados para a caracterização dessas 
formas atípicas, e principalmente para determinar se as medidas de 
mitigação de risco da EEB clássica são efetivas para as formas atípicas, além 
de mensurar seu impacto na saúde pública (SEUBERLICH et al., 2010). 
 As evidências de que as formas atípicas podem ocorrer 
esporadicamente representam um risco permanente à saúde pública e muitas 
medidas de mitigação de risco deverão ser mantidas, como a proibição da 
alimentação de ruminantes com FCO e a retirada do MRE, mesmo com a 
vertiginosa queda dos casos de EEB clássica. Por essa razão, as medidas de 
mitigação de risco e as ações de vigilância da EEB devem ser mantidas até 
que se esclareçam os reais riscos das formas atípicas (SEUBERLICH et al., 
2010). 
 
1.8.1 Proibição da alimentação de ruminantes com alguns subprodutos de 
origem animal (feed ban) 
 
 A primeira medida de controle adotada, após a descoberta da forma 
de transmissão da EEB, foi em 1988, inicialmente pelo Reino Unido, que 
determinou a proibição da alimentação de ruminantes com proteínas da 
mesma espécie, também conhecido como feed ban (DEFRA, 1988). Essa 
medida não teve efeito imediato devido ao longo período de incubação da 
doença, ou seja, os efeitos práticos dessa ação só seriam visualizados 
aproximadamente 5 a 6 anos após o seu início (BROWN et al., 2001). 
 Assim, como o esperado, em 1992, essa medida reduziu, em média, 
cerca de 40% dos casos de EEB diagnosticados no Reino Unido (SMITH & 
BRADLEY, 2003) e, sucessivamente, a incidência da EEB declinou 
drasticamente com o passar dos anos, tanto no Reino Unido quanto nos 
demais países que adotaram tal medida (STEVENSON et al., 2005). Apesar 
disso, somente o feed ban provou não ter sido totalmente eficaz, pois casos 
da doença continuaram a ser diagnosticados em animais nascidos após a 
introdução dessa medida de controle (SMITH & BRADLEY, 2003; 




 Hoinville e colaboradores (1995) realizaram análises epidemiológicas 
nos casos diagnosticados após a implantação do feed ban, e verificaram que 
a região que apresentava maior incidência da doença era aquela com intensa 
criação de suínos. Apesar da proibição do uso de FCO derivada de 
ruminantes na alimentação desses animais, o mesmo não ocorreu em suínos 
e aves, pois essas espécies não apresentavam risco de desenvolver a EEB 
(SMITH & BRADLEY, 2003). Dessa forma, esse estudo conduziu a hipótese 
de que esses casos pós-feed ban poderiam ser atribuídos à contaminação 
cruzada acidental de rações destinadas à ruminantes com FCO utilizada para 
suínos e aves. 
 
1.8.2 Proibição do consumo de animais doentes e remoção do material de 
risco específico (MRE) 
 
 Outra medida tomada pelas autoridades sanitárias, visando à proteção 
da saúde humana, foi a remoção e destruição dos Materiais de Risco 
Específico (MRE) para a EEB. São considerados Materiais de Risco 
Específico (MRE) os tecidos ou órgãos que comprovadamente apresentam 
infectividade para o agente da EEB. Atualmente, essa é considerada a mais 
importante medida de proteção aos consumidores (SEUBERLICH et al., 
2010). 
 A primeira medida de controle, em relação ao MRE e proteção da 
saúde humana, foi adotada em 1988 no Reino Unido, com a proibição da 
destinação, para o consumo humano, de bovinos com sinais clínicos ou 
positivos para a EEB no Reino Unido (DEFRA, 1988). Dois anos depois, essa 
proibição já valia para toda a Europa. Ainda em 1989, o Reino Unido iniciou a 
remoção e destruição de alguns órgãos e tecidos em frigoríficos, as então 
intituladas Miudezas Específicas de Bovinos (Specified Bovine Offal – SBO), 
que contemplavam o cérebro, medula espinhal, tonsilas, timo, baço e 
intestino de todos os bovinos abatidos (SMITH & BRADLEY, 2003). 
 Atualmente, para fins de segurança alimentar e saúde pública, a União 
Europeia considera MRE para a EEB os seguintes órgãos e tecidos: 
encéfalo, medula espinhal, tonsilas, íleo distal, raiz do gânglio dorsal, gânglio 




tecidos devem ser retirados das carcaças e destruídos, de forma a não 
entrarem na cadeia alimentar humana ou animal. 
 Segundo a Organização Mundial de Saúde (OMS, 2014), sempre 
quando há a identificação de algum risco de EEB em seus rebanhos, os 
países devem tomar medidas imediatas para definir o MRE. Com base em 
estudos que comprovem infectividade pelo agente da EEB, novos 
tecidos/órgãos devem ser adicionados à lista de MRE, devendo ser 
removidos e destruídos. Precauções adicionais podem ser tomadas, tais 
como proibição do consumo de carcaças de bovinos com idade mais 
avançada. 
 Apesar da remoção do MRE ser considerada a medida mais eficiente 
na proteção dos consumidores, alguns estudos mostram que essa lista de 
materiais deve ser aumentada. Balkema-Buschmann e colaboradores 
(2011a) propõem que todo o intestino deveria ser considerado MRE e 
removido de todos os bovinos abatidos (e que só a remoção do íleo, como é 
feito atualmente, possibilitaria a entrada do agente na cadeia de consumo). 
Paralelamente, a descoberta que a raiz do gânglio dorsal (RGD) pode 
acumular infectividade assim como o músculo semitendinoso em casos 
terminais de EEB a campo são relevantes para a proteção dos consumidores. 
 Casteleyn e colaboradores (2007) demonstraram, através de análises 
histopatológicas, que os cortes rostrais, comumente realizados nos 
frigoríficos para a retirada da língua destinada a consumo humano, 
conservam porções das tonsilas palatinas e linguais, estruturas que 
apresentaram infectividade para o PrPSC segundo estudos de Wells (2005) e 
Espinosa (2007). 
 
1.8.3 Vigilância Epidemiológica 
 Os programas de vigilância para a EEB são balizados pela 
Organização Mundial de Saúde Animal (OIE), que é a organização 
intergovernamental responsável por promover a saúde animal mundialmente. 
Esta organização dispõe de um Código Sanitário dos Animais Terrestres, que 
trata das recomendações dessa entidade para a prevenção, controle e 




 As ações de vigilância visam, principalmente, a detecção de casos de 
EEB. Da mesma forma, são ferramentas úteis na determinação da 
prevalência, no monitoramento e na avaliação das medidas de controle da 
doença num território (OIE, 2014). 
 Como medida de controle da EEB, a vigilância da EEB teve início em 
1988, no Reino Unido, quando se tornou compulsória a notificação de casos 
da doença naquela localidade. Dois anos depois, a medida foi adotada pelos 
demais países da Europa (BROWN et al., 2001). Esse foi o passo inicial nas 
medidas de vigilância, que hoje vão além da simples obrigatoriedade de 
notificação. 
 Atualmente, a vigilância da EEB (e das EET, em geral) é, 
basicamente, dividida em ativa e passiva. A vigilância passiva é aquela 
desenvolvida pelos atores envolvidos na cadeia produtiva, como tratadores 
de animais, pecuaristas, médicos veterinários, que deverão notificar casos ou 
suspeitas de EEB ao Serviço Veterinário Oficial (SVO). A vigilância ativa, por 
sua vez, é delineada pelo SVO, que determina as populações-alvo da 
vigilância, qual o tipo de amostra a ser analisada e determina o teste de 
diagnóstico utilizado. Independente do tipo de vigilância, é necessário um 
bom suporte laboratorial para o desenvolvimento das ações, pois é 
fundamental o diagnóstico confiável para qualquer programa de vigilância 
(SEUBERLICH et al., 2010). 
 
 Vigilância Passiva 
 
 Baseia-se na notificação de casos a partir do reconhecimento dos 
sinais clínicos compatíveis com a EEB. Segundo a OIE (2014), são 
considerados suspeitos de EEB, bovinos acima de 30 meses que: 
a) Apresentam sinais clínicos nervosos e comportamentais compatíveis 
com a EEB (suspeitos clínicos); 
b) Estão caídos, e que não conseguem se levantar sem ajuda; 
c) São encontrados mortos na propriedade sem causa aparente, ou 
durante o transporte (fallen stock). 
 Para que a vigilância passiva seja desempenhada plenamente, é 




de animais, médicos veterinários, etc.) estejam mobilizados e tenham 
sensibilidade e motivação para o correto reconhecimento dos sinais clínicos 
compatíveis com a EEB, enquadrando os animais nas categorias acima e, 
principalmente, notificando essas ocorrências ao Serviço Veterinário Oficial 
(SVO) (OIE, 2014). 
 
 Vigilância Ativa 
 
 Ao contrário da vigilância passiva, na ativa o SVO realiza ações 
buscando detectar casos de EEB. Em síntese, a vigilância ativa busca corrigir 
as possíveis falhas da vigilância passiva. Por outro lado, ela é muito mais 
onerosa e requer mais infraestrutura do SVO (SEUBERLICH et al., 2010). 
 As principais ações desenvolvidas pela vigilância ativa da EEB são a 
realização de testes laboratoriais para a EEB: 
a) Em bovinos acima de 30 meses, encaminhados ao abate de 
emergência; 
b) Em todos os bovinos acima de 36 meses encaminhados ao abate 
de rotina, utilizando testes rápidos. 
 A vigilância ativa em larga escala com a análise do tecido nervoso do 
rebanho bovino, buscando a presença do PrPSC, é capaz de avaliar a 
prevalência de EEB e também assegurar a exclusão de animais positivos da 
cadeia alimentar humana (GRASSI et al., 2000). 
 A implantação de testes rápidos em todos os bovinos acima de 36 
meses abatidos na Europa é responsável pela identificação da maioria dos 
casos de EEB neste continente (UE, 2013). Assim, o risco de exposição 
humana a EEB foi constantemente reduzido, pois as carcaças positivas são 
retiradas da cadeia alimentar humana (BALKEMA-BUSCHMANN et al., 
2011a). 
 Por muitos anos, a vigilância das EET no rebanho baseava-se 
somente na identificação e notificação de suspeitos clínicos pela vigilância 
passiva. Em 1999, a Suíça foi o primeiro país a aplicar testes de triagem em 
animais não suspeitos de EEB, animais sadios no abate de rotina e animais 




 Após a implantação da vigilância ativa em todo o mundo, além do 
aumento da ocorrência da doença, vários países, até então livres, notificaram 
seus primeiros casos de EEB (BIRD, 2003). Na Europa, essa vigilância foi 
estendida aos pequenos ruminantes em 2002, e aos cervídeos em 2006. 
Essas espécies foram expostas a alimentos potencialmente contaminados e 
são consideradas suscetíveis, experimentalmente, conforme descrito nos 
trabalhos de Foster (2001) e Dagleish (2008). 
 Segundo o Relatório de Monitoramento e Vigilância de Ruminantes 
para as Encefalopatias Espongiformes Transmissíveis (EET) na UE, 
publicado 09 de outubro de 2013 (UE, 2013), em 2012 um total de 4.795.332 
bovinos foram testados para a EEB, sendo 4.794.587 amostras oriundas da 
vigilância ativa. Assim, a vigilância ativa representa 99,98% das amostras 
analisadas pelo sistema de vigilância europeu. Dos 18 casos de EEB 
positivos diagnosticados naquele ano, oito foram detectados pelos testes 
rápidos realizados nos abates de rotina em animais sadios. Os três casos 
ocorridos nos EUA também foram detectados na vigilância ativa (RICHT et 
al., 2007; USDA, 2006). 
 Smith & Bradley (2003) afirmam que o sistema de vigilância passiva 
implantado na Europa, além de melhorar a vigilância para a EEB pelo uso de 
um teste em larga escala, também favoreceu a retomada do consumo da 
carne bovina devido ao consequente aumento da confiança do consumidor 
nesse produto. 
 
1.8.4 Controle de subprodutos e importação de animais vivos 
 
 Com relação a subprodutos de bovinos, em especial a farinha de 
carne e ossos, a OIE preconiza alguns procedimentos visando reduzir a 
infectividade do agente da EEB e também de outras EET (OIE, 2014). 
 O controle da importação de bovinos vivos é considerada uma 
importante medida de prevenção da EEB, especialmente em países que 
nunca notificaram a doença. Devem ser considerados os países de origem, 
métodos de criação e alimentação, finalidade das importações, espécies e 





1.9 EEB como zoonose 
 
1.9.1 Doença de Creutzfeldt-Jakob (DCJ) 
 
 A Doença de Creutzfeldt-Jakob é uma desordem neurodegenerativa 
progressiva e invariavelmente fatal, causada por um príon, sendo 
considerada uma encefalopatia espongiforme transmissível. Sua incidência 
mundial é de um caso para cada milhão de pessoas. Caracteriza-se por uma 
encefalopatia em que predominam demência, mioclonias, com óbito 
ocorrendo geralmente após um ano do início dos sintomas e afetando faixas 
etárias mais elevadas (acima de 40 anos) (YASSUDA & SCAFF, 2004). 
 Em cerca de 85% dos pacientes, a DCJ ocorre como uma doença 
esporádica sem nenhum padrão de transmissão reconhecível. Uma pequena 
proporção de pacientes (5 a 15%) desenvolve DCJ decorrente de mutações 
hereditárias nos genes da proteína do príon (BELAY, 1999). 
 A DCJ pode ser também transmitida de forma iatrogênica, devido a 
procedimentos médicos como uso de hormônios do crescimento 
contaminados, transplantes de córnea e dura-máter de indivíduos portadores 
da doença, instrumentos neurocirúrgicos e eletrodos contaminados (YASUDA 
& SCAFF, 2004). 
 
1.9.2 Variante da Doença de Creutzfeldt-Jakob (vDCJ) 
 
 Denominou-se variante da DCJ (vDCJ) uma forma ocorrida no Reino 
Unido, relacionada à epidemia de EEB em bovinos, que ao contrário da forma 
clássica, afeta predominantemente pessoas jovens com menos de 30 anos 










 Poucas semanas após a identificação do primeiro caso de EEB, 
autoridades sanitárias manifestaram preocupação sobre o risco de 
transmissão dos bovinos para seres humanos (BROWN, 1991), e com o 
avanço da epidemia, uma série de medidas foram tomadas para erradicá-la e 
evitar tecidos potencialmente infectados entrassem na cadeia alimentar 
humana. 
 A primeira Unidade de Vigilância para o monitoramento da DCJ foi 
criada no Reino Unido em maio de 1990, e três anos mais tarde, essa 
vigilância foi estendida a vários outros países europeus, coordenados através 
da UE. Por este meio, esperava-se que qualquer mudança na epidemiologia 
da DCJ no Reino Unido poderia ser detectada rapidamente, e que a 
importância dessa alteração poderia ser comparada com a epidemiologia da 
DCJ na Europa continental (BROWN et al., 2001). 
 A preocupação com o possível caráter zoonótico da EEB aumentou 
após a descoberta dessa enfermidade em gatos domésticos (WYATT et al., 
1990). A proximidade desses animais com seres humanos aumentou as 
especulações sobre a quebra da barreira interespécies (BROWN et al., 
2001). 
 No entanto, durante os 10 anos após a identificação do primeiro caso 
de EEB, os casos de DCJ não aumentaram nos grupos de alto risco, e 
continuou a ocorrer na população em geral com as mesmas características 
clínicas e neuropatológicas observadas antes do aparecimento da EEB 
(BROWN et al., 2001). 
 A situação parecia estar sob controle até maio de 1995, quando a 
Unidade de Vigilância do Reino Unido foi notificada de dois casos de DCJ em 
jovens com 16 (BRITTON et al., 1995) e 18 anos de idade (BATEMAN et al., 
1995). 
 Até dezembro de 1995, a Unidade de Vigilância tinha sido informada 
de 10 casos suspeitos de DCJ em pessoas com mais de 50 anos de idade. 
Alguns casos foram atribuídos a DCJ esporádica ou familiar ou alguma outra 
doença, mas esses dois casos chamaram a atenção das autoridades pela 
faixa etária dos pacientes, pois a enfermidade é extremamente rara nas 




 Em janeiro de 1996, foram confirmados mais dois casos de DCJ no 
Reino Unido, em pacientes jovens, e uma nova apresentação clínica e 
histopatológica começou a emergir: pacientes jovens, sintomas iniciais 
psiquiátricos ou sensoriais proeminentes, ataxia proeminente e curso da 
doença prolongado (BELAY & SCHONBERGER, 2002). Análises genômicas 
desses casos não demonstraram mutação patogênica, excluindo a possível 
origem genética. Outra observação relevante, que reforçou a desconfiança 
sobre o caráter zoonótico da EEB, foi que, em outros países europeus, 
nenhum dos casos de DCJ em pacientes jovens teve as características 
clínicas e neuropatológicas semelhantes a dos casos do Reino Unido 
(BROWN et al., 2001). 
 Em março desse mesmo ano, um relatório sobre todas essas 
observações concluiu que essa variante não reconhecida de CJD (vCDJ), 
que ocorria apenas em pessoas com menos de 45 anos de idade, foi 
provavelmente devida à exposição ao agente causador da EEB (WILL et al., 
1996). 
 Esta ligação foi reforçada por estudos laboratoriais que demonstraram 
características biológicas e moleculares idênticas entre isolado de bovinos 
infectados com EEB e casos humanos de vDCJ (COLLINGE et al., 1996; 
BRUCE et al., 1997). A TABELA 4 exemplifica as principais diferenças 
clínicas e patológicas observadas na DCJ clássica e variante. 
 
TABELA 4 - DIFERENÇAS CLÍNICAS E PATOLÓGICAS ENTRE A FORMA 
CLÁSSICA E VARIANTE DA DOENÇA DE CREUTZFELDT-JAKOB 




Características DCJ clássica DCJ variante (vDCJ)
Idade média de óbito 68 anos 28 anos
Duração Média da doença 4 a 5 meses 13 a 14 meses
Sintomas e Sinais Clínicos
Demência; sinais neurológicos 
precoces
Sintomas psiquiátricos e 
comportamentais evidentes; diestesia 
dolorosa; sinais neurológicos 
Presença de lesões histopatológicas 
conhecidas como "placas floridas"em 
exame histopatológico
Raro ou ausente Presente em grande quantidade
Presença do Agente no Tecido Linfoide Nunca detectado Detectado
Aumento da porção glicosilada na 
análise do PrP
RES





 A infecção provavelmente resultou do consumo de produtos cárneos 
contaminados por tecido nervoso de bovinos infectados. Nesse sentido, a 
carne mecanicamente separada (CMS) de bovinos provavelmente foi o 
produto cárneo bovino mais importante na introdução do agente da EEB na 
cadeia alimentar humana, pois continha resíduos de medula espinhal e 
gânglios dorsais, e era amplamente utilizada em produtos processados, como 
salsichas, almôndegas e enlatados (BROWN et al., 2001). O impacto dessa 





 Apesar dos enormes esforços emanados pelo Reino Unido para o 
controle da EEB, Anderson e colaboradores (1996) afirmaram que 
aproximadamente 750.000 bovinos infectados com o agente podem ter 
entrado na cadeia alimentar humana entre 1980 e 1996. Já Donnelly e 
colaboradores (2002) estimam que esse número seja muito maior, passando 
de três milhões de bovinos, considerando o Reino Unido e outros países. 
Estimativas da época apontavam que, considerando essa nova enfermidade 
e o tempo de incubação de 60 anos, em 2040 haveria mais de 136.000 casos 
de vDCJ no mundo (GHANI et al., 2000). Embora esses valores sejam 
expressivos, pouco mais de 200 pessoas desenvolveram a vCJD até 2014, 






TABELA 5 - DISTRIBUIÇÃO DOS CASOS DE vDCJ DIAGNOSTICADOS NO 
MUNDO 
FONTE: NCJDRSU (2014) 
 
 Ao contrário da epidemia da EEB, os casos de vDCJ apresentaram um 
aumento modesto nos primeiros seis anos desde a sua descoberta e, depois 
disso, o número de casos diminuem ano a ano. Essa diferença entre a 
epidemiologia da EEB e da vDCJ pode ser devida a dois fatos: 
a) Em seres humanos, não há a reciclagem do agente pelo consumo de 
tecidos infectados como ocorreu no rebanho – o que reduz a 
velocidade da epidemia; 
b) O número pequeno de casos de vDCJ pode ser devido a baixa 
exposição humana ao agente, por uma pequena dose infectante, que 
foi incapaz de superar a barreira interespecífica e promover a infecção. 
 Apesar do primeiro caso de vDCJ ter sido diagnosticado 10 anos após 
a descoberta da EEB em bovinos e, durante quase uma década, a população 
ficou exposta ao risco de infecção do agente pela via alimentar, a 
implantação precoce de medidas de controle da doença, como a remoção do 
material de risco específico (Reino Unido, em 1990), contribuiu para a 
redução da exposição humana ao agente. 
 Brown e colaboradores (2001) concluíram que, considerando o 
período de incubação da vDCJ de 10 a 15 anos, é possível que muitas 
pessoas expostas ao agente da EEB possam estar incubando a doença 
(vDCJ). Assim, uma potencial transmissão iatrogênica é mais factível que a 
Reino Unido 174(0) 3 (0) 177
França 27 (0)  - 1
Irlanda 4 (0)  - 2
Itália 2 (0)  - 0
EUA 4  (0)  - 2
Canadá  2 (0)  - 1
Arábia Saudita 1 (0)  - 0
Japão 1* (0)  - 0
Holanda 3 (0)  - 0
Portugal 2 (0)  - 0
Espanha 5 (0)  - 0
Taiwan 1 (0)  - 1
* Residiu no Reino Unido 24 dias no período de 1980-1996
País
Número total de 
casos primários 
(número de vivos)
Número total de casos 
secundários: transfusão de 
sangue (número de vivos)
Residentes do Reino Unido 





transmissão a partir do consumo de produtos cárneos contaminados, 
considerando a contínua queda nos casos de EEB em bovinos (GHANI et al., 
2000). 
 
2. Encefalopatia Espongiforme Bovina atípica 
 
2.1 Agente Causal 
 
 Até recentemente, estudos sobre a transmissão a partir de isolados de 
casos de EEB a campo e casos da vCJD em seres humanos, demonstraram 
apenas um agente causal (BRUCE et al., 1997). Além disso, todos os PrPSC 
isolados do campo mostraram peso molecular e perfis de glicosilação 
semelhantes, utilizando técnicas de WB (GAVIER-WIDÉN et al., 2005). Por 
estas razões, era amplamente aceito, pela comunidade científica, a 
existência de apenas uma forma de príon causador da EEB, ao contrário do 
que se observava na scrapie desde a década de 70 (FRASER & 
DICKINSON, 1973). 
 Atualmente, a classificação dos tipos de EEB baseia-se nas 
propriedades moleculares e bioquímicas envolvidas na determinação do peso 
molecular do PrPSC. Na técnica de WB, as bandas representando as porções 
não-glicosiladas dos PrPRES das EEB atípicas apresentam posições 
diferenciadas, podendo ter pesos moleculares maiores ou menores quando 
comparados com a clássica (DUDAS et al., 2010). Recentemente uma 
estratégia de tipificação molecular foi padronizada e validada para a 
diferenciação de casos clássicos e atípicos (JACOBS et al., 2007). 
 Os primeiros casos atípicos de EEB foram diagnosticados, quase que 
simultaneamente, na França e Itália, em 2004. O caso francês, descrito por 
Biacabe e colaboradores (2004) demonstrou a existência de uma porção não-
glicosilada do PrPRES com peso molecular mais alto que o observado na EEB 
clássica, sendo então classificado como EEB tipo H. Em contraste, o peso 
molecular da porção não-glicosilada do PrPRES encontrado no caso italiano 
era menor que o da EEB clássica, sendo classificado como EEB tipo L 




 Essas duas formas atípicas de EEB receberam a denominação L e H 
em referência a essa característica molecular encontrada no exame de WB, 
onde L refere-se a lower, ou seja, menor e H (higher), de maior peso 
molecular (BUSCHMANN et al., 2006). 
 Neste último caso, exames de IHQ revelaram a presença de placas 
amiloidóticas, semelhante às observadas em outras EET em seres humanos, 
como na Doença de Creutzfeldt-Jacob, nova variante da Doença de 
Creutzfeldt-Jacob, GSS e kuru, que, até então, nunca haviam sido reportadas 
em animais. Assim, os pesquisadores italianos também denominaram esse 
novo fenótipo de doença como Encefalopatia Espongiforme Amiloidótica 
Bovina (BASE), além da sua classificação molecular: EEB tipo L (CASALONE 
et al., 2004). 
 Apesar de o primeiro caso atípico ter sido diagnosticado na França em 
2004, um estudo retrospectivo, utilizando material de casos positivos 
diagnosticados nesse país desde 2001, realizado por Biacabe e 
colaboradores (2008), revelou que o primeiro caso de EEB tipo H ocorreu, na 
verdade, no ano 2000. Isso demonstra que as formas atípicas da EEB não 
são recentes, elas somente não foram devidamente diferenciadas em anos 
anteriores. O aprimoramento dos diagnósticos moleculares possibilitou a 
diferenciação e estudo de novas variações do agente da EEB (SEUBERLICH 
et al., 2010). 
 Da mesma forma que no tipo H, há indícios que a EEB tipo L já tenha 
ocorrido em anos anteriores. Apesar de ela ter sido oficialmente descrita por 
Casalone e colaboradores em 2004, trabalhos anteriores realizados por Wells 
já demonstravam a existência de placas amilóides em casos positivos de 
EEB nos anos de 1991 e 1995 (WELLS & WHILESMITH, 1995), porém a 
ausência de exames de WB inviabilizaram a diferenciação do agente à 
época. 
 O aprofundamento de estudos moleculares identificou várias formas 
de EET até então desconhecidas, tanto em bovinos quanto em pequenos 
ruminantes. Esses resultados podem ser atribuídos ao aumento da vigilância 
das EET em todo o mundo, especialmente na Europa (SEUBERLICH et al., 
2010). Enquanto a importância dessas formas atípicas está sendo 




outras partes do mundo, incluindo regiões como a Austrália e Nova Zelândia, 
consideradas livre das EET em animais (BARON et al., 2007a). 
 Em 2012, Seuberlich e colaboradores (2012a) publicaram um estudo 
que detectou um novo PrPRES, a partir de dois bovinos positivos para EEB na 
Suíça. Esse agente apresentou características diferentes das três formas de 
EEB então conhecidas (clássica, tipo L e tipo H). Essa descoberta foi 
contestada por Kittelberger (2012) que alegou ser prematuro dizer de que se 
trata de uma nova forma de EEB atípica, pois a informação sobre esses 
animais é limitada, além do fato de ambas as amostras estarem severamente 
autolisadas, o que pode ter alterado a digestão do PrP comprometendo o 
diagnóstico molecular pelo WB. 
 Em resposta, Seuberlich (2012b) reitera que estão sendo realizados 
experimentos de inoculação do agente identificado em camundongos, que 
poderão elucidar esses questionamentos, porém, até que se tenha esse 
resultado, não é possível aceitar nem excluir a possibilidade de se tratar de 
uma quarta forma de EEB atípica. Até o presente momento, não houve 
publicação dos resultados finais do estudo de inoculação em camundongos. 
 Ambos os tipos de EEB já foram diagnosticados no mundo todo, em 
animais idosos, e sua baixa prevalência pode indicar que se trata de formas 
espontâneas da doença no rebanho (BIACABE et al., 2008). 
 Uma das características das formas atípicas da EEB é a ocorrência 
em animais idosos (> 8 anos de idade). O primeiro estudo sobre a 
epidemiologia das EEB atípicas analisou os casos franceses e demonstrou 
que a média de idade dos bovinos acometidos pelas formas atípicas (tipo H e 
L) era de 12 anos (variando entre sete e 18 anos para o tipo L e 8 a 19 para o 
tipo H), sendo significativamente maior que a média de idade da EEB 
clássica (média de sete anos, variando entre três e 15) (SALA et al., 2012). 
Não houve diferença significativa entre as médias de idade de ocorrência das 
EEB tipo L e H. 
 Apesar da maioria dos casos ocorrer em animais idosos, houve relatos 
de três casos, considerados atípicos pelos seus autores, em bovinos com 
menos de oito anos. O primeiro caso foi relatado no Japão, quando um 
bovino jovem (23 meses) foi diagnosticado com EEB pelo método de ELISA e 




PrPRES. Infelizmente, havia pouco material disponível desse animal, e outros 
testes diagnósticos não puderam ser realizados, como testar sua 
transmissibilidade em camundongos (YAMAKAWA et al., 2003). 
 O segundo caso ocorreu em 2004, quando De Bosschere e 
colaboradores descreveram a ocorrência de EEB em um bovino da raça 
East-Flemish com 64 meses na Bélgica, cujo agente causal apresentou 
características eletroforéticas no WB diferentes dos demais casos clássicos 
(a porção não-glicosilada apresentou uma migração mais lenta no gel). Um 
estudo posterior realizado na Bélgica, retestou todos os casos positivos de 
EEB ocorridos em bovinos acima de sete anos de idade, e confirmaram que 
não houve nenhum caso de EEB tipo H ou tipo L naquele país (DOBLY et al., 
2010). 
 Apesar dos casos ocorridos no Japão e na Bélgica terem sido 
considerados atípicos, eles ainda não estão classificados no meio científico 
(DUDAS et al., 2010), então atualmente as EEB só são classificadas em 
clássica, tipo H e tipo L ou BASE. 
 O terceiro caso foi diagnosticado na Suíça, por Guldimann e 
colaboradores (2012), em uma vaca da raça Red Angus de seis anos e meio. 
Exames moleculares comprovaram de que se tratava de EEB tipo H. Esse 
animal foi amostrado pelo sistema de vigilância para a EEB, pois se 
enquadrou na categoria de abate de emergência, e resultou positivo para 
EEB no exame de triagem no frigorífico. A pouca idade do animal (< 8 anos), 
associada à localização dos depósitos de PrPSC (restritas ao óbex e tálamo, 
basicamente) e ausência de lesões histopatológicas, levaram os autores a 
concluir que a enfermidade estava em seu estágio inicial. 
 Para muitos cientistas, a hipótese mais aceitável para a origem das 
EEB atípicas é a forma espontânea, assim como nas doenças priônicas 
humanas (SEUBERLICH et al., 2010). Essa hipótese é reforçada pela idade 
avançada dos animais acometidos, sua distribuição geográfica heterogênea e 
pela ausência de ligações epidemiológicas com outras EET. 
 Essas formas atípicas podem refletir um processo natural de 
envelhecimento e, talvez, tenham algumas características em comum com 





 Segundo Baron e colaboradores (2007a), é possível que essas formas 
atípicas da EEB sejam similares às formas esporádicas da DCJ e de outras 
doenças neurodegenerativas e, sua ocorrência esporádica pode responder 
algumas questões sobre a origem de muitas doenças. Além disso, fortes 
evidências moleculares sugerem que as formas atípicas podem representar 
formas esporádicas de EEB (BROWN et al., 2006). 
 Apesar dessas afirmações sobre a origem das EEB atípicas, 
Seuberlich e colaboradores (2010) consideram prematuro atribuir, a essas 
doenças, uma origem espontânea, até que se tenham mais estudos sobre as 
formas de transmissão. 
 Em vários casos de EEB tipo L e H, houve o sequenciamento do gene 
PrP buscando identificar alguma mutação que pudesse dar origem a doença, 
mas, com exceção de um caso detectado nos EUA por Richt e colegas em 
2007, não foram observadas diferenças dos casos clássicos (BRUNELLE et 
al., 2007; BUSCHMANN et al., 2006; CLAWSON et al., 2008). Esse bovino 
dos Estados Unidos apresentava uma mutação, previamente desconhecida 
nesta espécie, que era responsável por codificar lisina no lugar do ácido 
glutâmico no códon 211 (RICHT et al., 2007). 
 Uma mutação semelhante no códon homólogo em seres humanos é 
considerada a causa mais frequente para o aparecimento da DCJ (KOVACS 
et al., 2005). Assim, esse animal potencialmente representa o primeiro caso 
de EET de origem genética em bovinos. Trata-se, então, de uma exceção, 
pois todos os demais casos de EEB atípicas não houve determinantes 
genéticos (SEUBERLICH, 2010), podendo ser praticamente descartada a 
hipótese de origem genética das EEB atípicas (BUSCHMANN et al., 2006). 
 Estudos conduzidos por Larska e colaboradores (2010) indicam uma 
possível diferença na patogenia e origem das EEB clássica e atípicas devido 
aos diferentes perfis de expressão genética observados nos encéfalos dos 
bovinos acometidos, mas nada ficou definido. 
 Os achados fenotípicos e características do PrPSC da EEB tipo L são 
semelhantes a um subtipo de DCJ esporádica que ocorre em seres humanos, 
conhecida como sDCJMV2, caracterizada por uma heterozigose de 
metionina/valina no códon 129 do gene do PrP (PARCHI et al., 1999). Essa 




esporádica, e sim adquirida pelo consumo de produtos contaminados com a 




 A descoberta de formas atípicas da EEB em vários países do mundo 
sugere claramente que sua ocorrência não está restrita a uma região 
geográfica (BUSCHMANN et al., 2006). Desde o começo da epidemia da 
EEB, pouco mais de 50 casos foram considerados atípicos (EEB tipo L e EEB 
tipo H), detectados em vários países conforme TABELA 6. 
 Todos os casos, com exceção dos três casos citados acima, 
ocorreram em animais idosos (entre oito e 20 anos de idade) se comparados 
com os casos clássicos de EEB (média de 5 a 6 anos). Com exceção do caso 
atípico diagnosticado na Suíça (SEUBERLICH et al., 2006) e o primeiro caso 






TABELA 6 – SUMÁRIO DOS CASOS DE EEB ATÍPICAS 
DIAGNOSTICADOS EM BOVINOS 
FONTE: Adaptado de Brown e colaboradores (2006) 
 
 Dados epidemiológicos são fundamentais para se tentar determinar a 
origem dessas formas atípicas, mas, para isso, são necessários estudos 
sobre suas prevalências (BIACABE et al., 2008). A implantação da vigilância 
ativa em todos os bovinos adultos abatidos na Europa, a partir de 2001 
viabilizou o estudo de prevalência dessa doença neste continente, podendo 
utilizar estudos retrospectivos para determinar a frequência de casos de EEB 
tipo L e H. Mesmo assim, o alcance estatístico de estudos epidemiológicos 
envolvendo as formas atípicas de EEB ainda é limitado devido ao baixo 
número de casos e a escassez de informações epidemiológicas sobre eles 
(SALA et al., 2012). 
 Na tentativa de determinar a prevalência das EEB atípicas, o estudo 




11 Bruna Alpina Não Branda Placas amiloidóticas L
15 Piemontes Não Branda Placas amiloidóticas L
Dinamarca 14 Charolês Não Não Informado Não Informado L
Ducrot et al., 
2008
Polônia 12 Holandesa Não Presente Positiva (sem placas) L
Polak et al., 
2004
2 Holstein Não Não Negativa L*
Yamakawa et 
al., 2003
14 Japanese Black Distasia Severa Positiva (sem placas) H
Masujin et al., 
2008
Bélgica 5,5 East-Flemish Não Não Negativa L*
De Bosschere 
et al., 2004
10 Cruzamento Industrial Não Não Informado Não Informado H
15 Prim Holstein Não Não Informado Não Informado H
8 Charolês Não Não Informado Não Informado H
Holanda 13 Holstein NA Presente Positiva (sem placas) H
Jacobs et al., 
2007
Suécia 12 Mestiço Charolês Caído Não Informado Positiva (sem placas) H
Gavier-Widén 
et al., 2008
19 Zebu Típicos de EEB Típicas de EEB Positiva (sem placas) H
Seuberlich et 
al., 2008
6,5 Red Angus Não Não Positiva (sem placas) H
Guldimann et 
al., 2012
13 Angus Não Informado Não Positiva (sem placas) H
15 Holstein-Freisian Não Informado Não Positiva (sem placas) L
12 Mestiço Brahman Caído Não Positiva (sem placas) H
10 Red Angus Caído Não Positiva (sem placas) H
13 Friesian Ataxia Não Informado Não Informado L
11 Limousin Não Não Informado Placas amiloidóticas L
12 Limousin Não Não Informado Não Informado L
21 Hereford Não Não Informado Não Informado L
13 Galloway Caído Não Informado Não Informado H
Terry et al., 
2007
14 Simmental Caído/paresia Não Informado Não Informado H
15 Friesian Caído Não Informado Não Informado H
Canadá 16 Charolês Caído Não Informado Positiva (sem placas) H
Dudas et al., 
2010
13 Nelore Caído Não Positiva (sem placas) Inconclusivo** OIE, 2015
12 Nelore Não Não Positiva (sem placas) H OIE, 2015
Noruega 15 Não Informado Não Não Informado Positiva H OIE, 2015
* não estão classificados no meio científico (DUDAS et al., 2010)
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4.605.168 animais adultos (acima de sete anos), para garantir, com grau de 
confiança de 99%, a prevalência de um caso EEB atípicas por milhão de 
bovinos adultos. 
 Contudo, não há dados suficientes para se estimar a prevalência das 
formas atípicas como um todo, como por exemplo, determinação de casos 
por milhão de animais testados de todas as idades (BROWN et al., 2006). 
Além disso, há um grande desafio e muito trabalho a ser feito em relação ao 
conhecimento das formas fenotípicas das EEB atípicas antes da 
determinação de suas prevalências (BROWN et al., 2006). 
 A França foi o país europeu que mais testou animais para EEB, 
representando aproximadamente 30% de todos os animais testados na UE. 
Pela grande quantidade de material disponível, muitos estudos foram 
realizados neste país (BIACABE et al., 2008). 
 Até 2012 nenhum estudo epidemiológico sobre as EEB atípicas havia 
sido realizado, provavelmente devido ao reduzido número de casos (SALA et 
al., 2012). Até aquele ano, pouco mais de 60 casos atípicos haviam sido 
diagnosticados no mundo, e quase a metade deles foram diagnosticados em 
apenas dois países (França e Polônia), comprometendo o estudo e 
determinação de prevalência nos demais países. 
 O estudo pioneiro sobre a epidemiologia das EEB atípicas foi realizado 
em 2012, na França, e demonstrou que, ao contrário da EEB clássica, as 
formas atípicas eram mais frequentes em bovinos de aptidão corte quando 
comparados com os de aptidão leite (81,8% dos casos de EEB tipo H e 
83,3% de EEB tipo L foram diagnosticados em bovinos de corte, contra 
20,3% de casos de EEB clássica nessa mesma categoria) (SALA et al., 
2012). 
 A frequência estimada da EEB tipo H e tipo L na França é de 0,41 e 
0,35 casos por milhão de animais adultos testados, respectivamente, e de 1,9 
e 1,7 casos para cada milhão de bovinos acima de oito anos (BIACABE et al., 
2008). Já a prevalência estimada nesse mesmo país é de 0,18 e 0,20 casos, 
respectivamente, para cada 100.000 animais testados acima de oito anos de 
idade (SALA et al., 2012). Comparativamente, a prevalência da forma 
clássica da EEB na França é de 2,81 casos para cada 100.000 animais 




 Ainda na França, pesquisas realizadas por Biacabe e colaboradores 
(2008) demonstraram que a incidência de EEB tipo L e tipo H foram 
constantes ao longo dos anos, e que não estão relacionadas aos casos 
clássicos da doença. Com relação à apresentação clínica, Biacabe observou 
que dos 98 casos clínicos de EEB detectados naquele país, entre janeiro de 
2001 e julho de 2007, nenhum foi caracterizado como atípico; por outro lado, 
os 13 casos atípicos detectados nesse período eram animais acima de oito 
anos que entraram na vigilância por estarem caídos (nove casos) ou no abate 
de rotina (quatro casos). 
 Estudos realizados no Reino Unido indicam que o programa de 
vigilância ativa implantado neste país está detectando um caso de EEB tipo H 
a cada dois anos (STACK et al., 2009). Já na Alemanha, a frequência dos 
casos atípicos ainda é desconhecida, porém alguns trabalhos indicam a 
incidência pode chegar a 5-10% do número total de animais velhos 
diagnosticados positivos para EEB utilizando testes rápidos (BUSCHMANN et 
al., 2006). Nos Estados Unidos, estudos sobre a prevalência da EEB clássica 
reduziu de cinco para um caso por milhão de bovinos adultos, com grau de 
confiança de 95% (USDA, 2006b). 
 Tester e colaboradores (2009) concluíram, a partir de estudos sobre a 
caracterização dos casos de EEB ocorridos bovinos idosos na Suíça, que a 
prevalência das EEB tipo L e H estão abaixo do nível de detecção 
determinado pelo programa de vigilância para a EEB neste país. 
 Ducrot e colaboradores (2008) afirmam que, devido ao número muito 
baixo de casos, aliado ao viés de investigação das formas atípicas entre os 
animais testados positivos para EEB, é impossível comparar a prevalência 
entre os países. 
 De qualquer forma, independente da determinação de sua prevalência 
ou incidência, o fato das EEB atípicas não estarem relacionadas aos casos 
clássicos da doença reforça a hipótese que as essas representam formas 
esporádicas de EET, porém não é possível nesse momento excluir outras 
origens (SEUBERLICH et al., 2010). 
 





 Atualmente, as pesquisas sobre a neuropatologia e distribuição do 
PrPSC da EEB, tanto do tipo H quanto do L, são limitadas (SEUBERLICH et 
al., 2010). Isso se deve ao fato de não se ter encéfalos e/ou carcaças inteiras 
oriundas de bovinos positivos disponíveis para estudo pois, na vigilância de 
rotina (onde normalmente se detecta estes casos), somente a região do óbex 
é coletada para análise, sendo que as demais partes do encéfalo, bem como 
a carcaça, acabam sendo destruídas (OKADA et al., 2011). 
 Com exceção dos dois casos índices de EEB tipo L, diagnosticados na 
Itália (CASALONE et al., 2004), e dos dois casos de EEB tipo H 
diagnosticados na Suíça (SEUBERLICH et al., 2006; GULDIMANN et al., 
2012), onde todo o encéfalo estava disponível para estudo, os demais casos 
atípicos apresentaram limitações quanto a caracterização bioquímica do 
PrPRES em outras regiões cerebrais (TESTER et al., 2009). Além da escassez 
de material para pesquisas, muitos casos atípicos são oriundos de animais 
caídos e, normalmente, o tecido coletado desses indivíduos já está em algum 
estado de decomposição, comprometendo ainda mais estudos sobre 
patogenia e transmissibilidade (KONOLD et al., 2012). 
 Buscando aumentar a disponibilidade de material encefálico positivo 
para PrPSC das formas atípicas de EEB, Konold e colaboradores (2012) 
realizaram um pequeno estudo utilizando inoculação intracerebral em 
bovinos, a fim de replicar o agente, visando fornecer material em quantidade 
suficiente para futuras pesquisas, incluindo desafios orais (que necessitam de 
maior quantidade de inóculo). 
 Considerando essas limitações, todo o conhecimento que se tem 
atualmente sobre transmissão e patogenia das EEB atípicas baseia-se em 
experimentos realizados por inoculações experimentais, utilizando inóculos a 
partir de material positivo de bovinos detectados durante as ações de 
vigilância para a EEB. Porém, modelos experimentais utilizando 
camundongos, por exemplo, apresentam limitações. Além disso, a maior 
parte dos experimentos de transmissibilidade utiliza inoculações pelas vias 
intracerebral e intraperitoneal (pela reduzida quantidade de material biológico 
positivo), não refletindo as reais barreiras interespecíficas observadas numa 




publicados sobre a transmissibilidade dos agentes das EEB atípicas pode ser 
visualizado na TABELA 7. 
 
Referências: (1) CAPOBIANCO et al., 2007; (2) BARON et al., 2006; (3) BÉRINGUE et al., 2007; (4) BÉRINGUE et 
al., 2006; (5) BARON et al., 2007b; (6) FUKUDA et al., 2009; (7) COMOY et al., 2008; (8) BÉRINGUE et al., 2008; 
(9) KONG et al., 2008; (10) MASUJIN et al., 2008; (11) ONO et al., 2011; (12) LOMBARDI et al., 2008; (13) 
IWAMARU et al., 2010; (14) BALKEMA-BUSCHMANN et al., 2011b; (15) KONOLD et al., 2012; (16) OKADA et al., 
2011; (17) LASMÉZAS et al., 2001; (18) OKADA et al., 2012. 
TABELA 7 – TRANSMISSIBILIDADE DAS DIFERENTES FORMAS DE EEB 
EM VÁRIOS MODELOS EXPERIMENTAIS, POR INOCULAÇÃO 
INTRACEREBRAL 
FONTE: Adaptado de Seuberlich e colaboradores (2010) 
 
 Apesar da infecção por via oral não ser capaz de definir a virulência 
dos agentes das EEB (clássica, tipo H ou tipo L) (MANUELIDIS, 2010), seu 
conhecimento é importante para a definição das medidas de controle da 
doença. Dessa forma, várias linhas de pesquisa sobre a transmissibilidade 
das EEB atípicas estão trabalhando com desafios orais, considerando que 
esta é a via mais importante de transmissão do agente e, consequentemente, 
seu conhecimento é necessário para a prevenção de futuras epidemias. 
Devido ao longo período de incubação da EEB, há poucos estudos 
concluídos sobre transmissão oral dessas formas (SEUBERLICH et al., 
2010). 
 Nesse sentido, Dudas e colaboradores (2014) estão desenvolvendo 
um experimento de inoculação oral em bovinos. Dados preliminares, ainda 
não publicados, demonstraram sucesso na transmissão oral das EEB 
atípicas. 
 Considerando como finalidade o controle de doenças, é importante ter 
estabelecido, mesmo que só experimentalmente, o potencial de transmissão 
vertical e horizontal do agente dessas novas formas. Por esse motivo vários 
experimentos de transmissibilidade estão sendo realizados em camundongos 
comuns, transgênicos e em outras espécies (SEUBERLICH et al., 2010). 
 Como resultado, estudos já demonstraram que, assim como o príon 
causador da EEB clássica, os agentes causadores da EEB tipo L e H 
também conseguem infectar outras espécies (BÉRINGUE et al., 2007; 
BARON et al. 2006). 
PrPVRQ PrPARQ
EEB clássica pos pos (3) pos (5) pos (3) pos (8)(9) pos (17) pos
EEB tipo L pos (1) pos (4) pos (5) pos (6)(7) pos (10) pos (7)(11) pos (6)(13-15)(18)












 Ainda há poucos estudos que identificaram quais os tecidos 
infectantes nas EEB tipo L e H. Há necessidade de mais estudos sobre 
transmissibilidade e análise mais profunda dos tecidos oriundos de casos de 
campo, mas, para isso, é necessário termos a carcaça inteira do animal 
positivo (SEUBERLICH et al., 2010). 
 Sobre a patogenia das EEB atípicas, os primeiros relatos destas 
doenças já demonstraram que a distribuição do PrPSC em diferentes regiões 
do cérebro não seguiam o padrão determinado nos casos de EEB clássica 
(CASALONE et al., 2004; BIACABE et al., 2004). 
 O primeiro estudo sobre a patogenia das EEB atípicas foi desenvolvido 
em 2011(a), por Balkema-Buschmann e colaboradores, que realizaram 
desafios com os agentes das EEB tipo L e H em bovinos. Devido a pouca 
quantidade de material positivo disponível para a pesquisa, a inoculação foi 
apenas intracerebral. 
 Foram coletadas amostras de diferentes regiões cerebrais, tecidos 
periféricos do sistema linforreticular, sistema nervoso periférico e tecido 
muscular, e realizado testes-rápidos para o diagnóstico da EEB. Na análise 
dos tecidos periféricos, não se verificou diferenças na distribuição do PrPSC 
das formas atípicas em relação a EEB clássica, sendo mínima a 
concentração em todos os tecidos periféricos analisados (BALKEMA-
BUSCHMANN et al., 2011a). Outra pesquisa, realizada por Konold e 
colaboradores (2012), também não detectou marcação, por IHQ, em nenhum 
tecido linfoide ou tecido nervoso entérico dos animais desafiados com EEB 
tipo L e H. 
 Em relação ao SNC, foram observadas alterações na distribuição do 
agente das formas atípicas em relação a forma clássica apenas no encéfalo. 
Konold e colaboradores (2012) realizaram estudos com desafios 
intracerebrais com agentes da EEB tipo L e H e demonstraram haver maior 
vacuolização nas regiões rostrais do encéfalo, especialmente no córtex 
frontal. Nesse último trabalho, observaram-se lesões histológicas em formato 
de placas na substância branca cortical, com alguns depósitos na neuróplia e 
cerebelo, nos animais positivos para a EEB tipo L, na prova de IHQ. Nos 
animais inoculados com a EEB tipo H, observou-se marcações no córtex 




distribuição mais rostral do agente no SNC característico nas formas atípicas 
da EEB, o agente de ambas as formas foi detectado no óbex de todos os 
animais desafiados. 
 
EEB tipo L ou BASE 
 
 A EEB tipo L só conseguiu ser transmitida a camundongos comuns 
após a segunda passagem, ao contrário do observado com os tipos H e 
clássico (CAPOBIANCO et al., 2007). Nesses animais, o PrPSC da EEB tipo L 
adquire características moleculares e fenótipos neuropatológicos 
semelhantes a EEB clássica (BÉRINGUE et al., 2006). A existência de mais 
de um agente associado à EEB e a habilidade do agente causador da EEB 
tipo L se converter na forma clássica podem ter importantes implicações em 
relação a origem da EEB em bovinos e EET em outras espécies, incluindo 
seres humanos (CAPOBIANCO et al., 2007). 
Apesar desses achados em modelos experimentais (camundongos), 
não se observou a conversão do príon em sua forma clássica em inoculações 
intracerebrais em bovinos (IWAMARU et al., 2010; BALKEMA-BUSCHMANN 
et al., 2011b; KONOLD et al., 2012), mesmo após uma segunda passagem 
(KONOLD et al., 2014). 
 Com relação a transmissão em seres humanos, Casalone e 
colaboradores (2004) demonstraram semelhanças na porção monoglicosilada 
do PrPRES causador da EEB tipo L e da DCJ esporádica, além de ambos 
apresentarem placas amiloidóticas no SNC. O pouco envolvimento do núcleo 
motor dorsal do nervo vago e do tronco encefálico na patogenia da EEB tipo 
L sugere que a rota de disseminação infecção do agente não se dá pelo trato 
digestório, indicando se tratar de uma doença de ocorrência esporádica no 
rebanho (CASALONE et al., 2004). 
 Um experimento realizado por Béringue e colaboradores em 2008, 
demonstrou que os camundongos inoculados com a EEB tipo L e a EEB 
clássica apresentaram lesões histopatológicas distintas, principalmente em 
relação à localização, sendo que na clássica observou-se a deposição 
granular do PrPSC em todo o encéfalo. Já as lesões causadas pela EEB tipo L 




substância cinzenta da porção superior do colículo e em pequenas porções 
do tronco encefálico. Outros estudos demonstraram que a deposição do 
PrPSC da EEB tipo L atinge as porções mais rostrais do encéfalo, quando 
comparado com a forma clássica. 
 Nesse mesmo estudo, Béringue e colaboradores (2008) concluíram 
que príons da EEB tipo L podem ser transmitidos a camundongos Tg650 PrP 
humano, sem barreira interespecífica significante, pois em seu experimento 
houve 100% de taxa de ataque, além de não haver alterações no perfil 
eletroforético do PrP após seguidas passagens. Considerando a hipótese da 
EEB tipo L ter caráter zoonótico, esse estudo ressalta a necessidade de 
investigações sobre a patogenia desse agente, principalmente em relação ao 
tropismo por tecidos linfoides. 
 No mesmo ano, Kong e colaboradores (2008) publicaram um trabalho 
comprovando que o príon da EEB tipo L tem tropismo por tecidos linfoides 
quando o agente é inoculado por via intracerebral em camundongos 
transgênicos para PrPC humana (observou-se acúmulo de PrPSC da EEB tipo 
L no baço dos camundongos infectados). Além disso, o experimento 
demonstrou que a taxa de transmissão da EEB tipo L é significativamente 
maior quando comparada com a clássica, sugerindo que aquela forma é a 
mais virulenta e aparentemente a única com características linfotrópicas para 
seres humanos. 
 Apesar disso, estudos posteriores demonstraram que não houve 
depósito de PrPSC da EEB tipo L nos tecidos linfoides e linfonodos dos 
macacos inoculados com esse agente (ONO et al., 2011). 
 Baron e colaboradores (2007b) conduziram estudos de infecção de 
camundongos transgênicos para o PrP ovino com a EEB tipo L e o agente da 
Encefalopatia Transmissível dos Minks (ETM), isolado de um caso de campo 
detectado nos Estados Unidos no ano de 1985. Como resultado, foi 
demonstrada similaridade entre o príon causador da EEB tipo L e a ETM, o 
que fundamenta a hipótese que a ETM pode ter surgido a partir da ingestão 
de FCO contaminadas com o agente da EEB tipo L. 
 Lombardi e colaboradores (2008) demonstraram que os agentes 




diferentes e causam doenças distintas quando transmitidas ao seu 
hospedeiro natural (bovinos). 
 Experimentos de Buschmann e colaboradores (2006) demonstraram 
que todos os camundongos inoculados com a EEB tipo L (por via 
intracerebral) desenvolveram sinais clínicos após um período médio de 185 
dias de incubação, enquanto o período de incubação foi de 230 dias na 
clássica. 
 Capobianco e colaboradores (2007) observaram esse mesmo 
comportamento em camundongos TgBov inoculados com a EEB tipo L e a 
forma clássica. Com relação a localização do agente no SNC, verificou-se 
maior deposição de príons no córtex cerebral, hipocampo e cerebelo nos 
camundongos desafiados com a EEB tipo L, diferentemente do observado no 
grupo controle onde a deposição se deu no tálamo, gânglio basal, óbex e 
áreas olfatórias. Verificou-se a presença de PrPSC nos linfonodos cervicais e 
mesentéricos, baço, timo, fígado, nervos periféricos e na musculatura dos 
membros pélvicos e torácicos de todos os animais infectados (com a EEB 
clássica e EEB tipo L). 
 Uma estratégia para avaliar o risco da EEB tipo L para humanos 
consiste em avaliar a suscetibilidade de transmissão da doença e seu grau 
de patogenicidade utilizando primatas não humanos que já sejam 
comprovadamente suscetíveis à EEB clássica e ao agente da vDCJ 
(LASMÉZAS et al., 2001). 
 Dessa forma, Comoy e colaboradores (2008) realizaram inoculações 
intracerebrais com os príons da EEB tipo L, EEB clássica e da vDCJ em 
primatas não humanos (Macaca fascicularis), comprovando a transmissão 
desses agentes nesta espécie. Os animais inoculados com o príon da EEB 
tipo L desenvolveram a doença mais precocemente (21 meses) quando 
comparados aos desafiados com a forma clássica e com a vDCJ, com tempo 
de sobrevida significativamente menor. A análise histopatológica do SNC 
revelou lesões espongiformes no córtex frontal e parietal nestes animais, 
porém em menor intensidade no óbex e cerebelo quando comparado aos 
animais afetados pela forma clássica, sem a formação de placas amiloides. 
 Posteriormente, um segundo estudo utilizando inoculação intracerebral 




(2011) corroborou com os achados de Comoy, principalmente em relação ao 
reduzido período de incubação e curto tempo de sobrevida dos primatas. 
Porém, nesse último estudo, as análises histopatológicas não se restringiram 
ao SNC. Dessa forma, detectou-se a presença de PrPSC da EEB tipo L na 
retina, gânglio trigêmeo e na raiz do gânglio dorsal desses animais. Houve a 
detecção, porém em menor intensidade, de depósitos de PrPSC no nervo 
ciático de um dos animais testados. Entretanto, não se verificou a presença 
do agente nos tecidos linfoides em nenhum primata desafiado. 
 Em resumo, todos os experimentos de transmissão da EEB tipo L para 
camundongos transgênicos humanos (KONG et al., 2008) e primatas 
(COMOY et al., 2008; ONO et al., 2011) revelam que esse agente é muito 
mais virulento nessas espécies do que se observa na forma clássica da EEB. 
Essa característica é uma forte indicação de um alto potencial zoonótico da 
EEB tipo L, em relação a EEB clássica (BALKEMA-BUSCHMANN et al., 
2011a). No entanto, é necessária a realização de experimentos utilizando a 
inoculação do agente da EEB tipo L por via oral para uma melhor avaliação 
da transmissão do agente para seres humanos a partir de produtos de 
ruminantes infectados (ONO et al., 2011). 
 Em bovinos, o primeiro estudo de transmissão da EEB tipo L foi 
realizado em 2008, por Lombardi e colaboradores. Nesse trabalho, foi 
realizada inoculação intracerebral do príon da EEB tipo L em bezerros. Como 
primeiro resultado, observou-se que não houve transformação do príon para 
a sua forma clássica (EEB clássica), como demonstraram os trabalhos em 
camundongos realizados por Capobianco e colaboradores (2007) e Béringue 
e colaboradores (2007). Além disso, o período de incubação da doença foi 
significativamente menor quando comparado a forma clássica. 
 Ainda nesse estudo, verificou-se que nos bovinos inoculados com o 
príon da EEB tipo L houve uma maior concentração de depósitos de PrPSC no 
córtex cerebral, hipocampo e cerebelo, com pouca deposição na medula 
espinhal, diferentemente do que se observa no exame histológico e 
imunohistoquímico do SNC de bovinos acometidos pela forma clássica 
(FIGURA 3). Não houve detecção do PrPSC nos tecidos linfoides de nenhum 




muscular nos músculos glúteo médio, psoas maior, longuissimus dorsis e 





FIGURA 3 – ESQUEMA DA DISTRIBUIÇÃO DO PRPSC DA EEB CLÁSSICA 
E TIPO L E NO ENCÉFALO DE BOVINOS 
FONTE: CODA/SEVA 
 
 Em estudo semelhante, Fukuda e colaboradores (2009) verificaram 
que bezerros da raça Holstein desafiados com amostras de casos de EEB 
tipo L por via intracerebral tiveram menor período de incubação da doença, 
quando comparado ao grupo controle inoculado com o agente da EEB 
clássica, corroborando os resultados obtidos por Lombardi (2008). Já outro 
trabalho demonstrou que o período de incubação entre ambas as formas 
atípicas é mais prolongado quando comparado a forma clássica da EEB em 
bovinos, o que justifica a ocorrência dessas formas em animais mais velhos 
(acima de oito anos) (BALKEMA-BUSCHMANN et al., 2011b). 
 Posteriormente, outro experimento, conduzidos por Iwamaru e 
colaboradores (2010), avaliou o acúmulo de príons da EEB tipo L no tecido 
nervoso periférico de bovinos. Houve inoculação do agente, por via 
intracerebral, em cinco bovinos de 2-3 meses de idade, da raça Holstein. 
Após um período de incubação de 10 a 12 meses, foi realizada a eutanásia 
desses animais e verificou-se que o agente se propaga, inicialmente, no 
Sistema Nervoso Central e, da mesma forma que o observado na forma 
clássica (HOFFMANN et al., 2007), na fase terminal da doença, há uma 
difusão centrífuga pelas terminações nervosas a outros tecidos nervosos 




tecidos linfoides, corroborando com estudos anteriores (LOMBARDI et al., 
2008). Essa difusão centrífuga periférica não foi observada nos primeiros 




TABELA 8 - DETECÇÃO, PELA TÉCNICA DE WB, DE PRPSC EM 
AMOSTRAS DE TECIDOS OBTIDOS DE BOVINOS DESAFIADOS COM O 
AGENTE DA EEB TIPO L 
FONTE: Adaptado de Iwamaru e colaboradores (2010) 
 
 Achados dessa importância enfatizam a necessidade do conhecimento 
sobre a distribuição do agente da EEB tipo L nos tecidos dos bovinos, para 
que haja a correta definição dos materiais de risco específico a serem 
removidos e destruídos, garantindo a proteção dos consumidores (IWAMARU 
et al., 2010). 
 Depois da descoberta da variante da Doença de Creutzfeldt-Jakob, 
como uma nova doença priônica emergente na década de 90, hoje as 
autoridades em saúde pública humana demonstram preocupação em relação 
a EEB tipo L, pela característica mais virulenta quando comparada a EEB 
clássica (SEUBERLICH et al., 2010). 
 Afirmar que a EEB tipo L tem potencial zoonótico superior à EEB 
clássica ainda é prematuro, pois há necessidade de investigações mais 
intensas especialmente quanto ao tropismo tecidual desse agente, pois a 
habilidade de colonizar tecidos linfoides é fator chave para o sucesso da 
transmissão oral do príon (BÉRINGUE et al., 2008). 
 
Bovinos infectados pela EEB tipo L
Tecidos nervosos Bov 1 Bov 2 Bov 3 Bov 4 Bov 5
Óbex  +  +  +  +  +
Medula Espinhal  +  +  +  +  +
Cauda Equina  +  +  +  +  +
Nervo Óptico  +  +  +  +  +
Glândula Pituitária  +  +  +  +  +
Gânglio Trigêmio  +  +  +  +  +
Nervo Vago  +  +  +  +  +
Plexo Braquial  -  -  +  +  +
Nervo Ciático  -  +  +  +  +




EEB tipo H 
 
 O agente da EEB tipo H foi transmitido experimentalmente em 
camundongos normais (BARON et al., 2006; CAPOBIANCO et al., 2007) e 
em camundongos transgênicos PrP bovino e ovino (BÉRINGUE et al., 2006; 
BÉRINGUE et al., 2007). Nesses experimentos, não houve conversão do 
agente e alteração fenotípica para o tipo clássico, como se observou na EEB 
tipo L. Porém, estudos posteriores demonstraram que o agente da EEB tipo 
H foi capaz de se converter no tipo clássico, após sucessivas passagens em 
camundongos comuns (BARON et al., 2011) e em camundongos 
transgênicos para PrPC bovino (TgBov) (TORRES et al., 2011). Estes 
resultados demonstram a capacidade do príon da EEB tipo H em adquirir 
características da forma clássica, quando da presença de proteína PrPC 
bovina. Isso reforça a hipótese de que o agente que originou a epidemia de 
EEB clássica pode ter se originado a partir dessa forma atípica (TORRES et 
al., 2011). 
 Béringue e colaboradores (2006) demonstraram que a taxa de ataque 
em camundongos transgênicos para PrP bovino (TgBov) e ovino (TgOv), 
inoculados com isolados da EEB tipo H, era de 100%. Além disso, o tempo 
de sobrevivência desses indivíduos mostrou-se significativamente superior ao 
observado na EEB clássica (BÉRINGUE et al., 2006). Em ambos os 
camundongos inoculados com o agente da EEB tipo H, observou-se 
vacuolização muito mais intensa no encéfalo, quando comparado com a 
forma clássica. A localização das lesões também foi diferenciada, sendo mais 
observada no septo, hipotálamo, hipocampo e córtex, com severa 
espongiose. Ao contrário do observado na infecção pelo agente da EEB 
clássica, não se observou depósitos de PrPSC da EEB tipo H no baço dos 
camundongos TgOv (BÉRINGUE et al., 2006). 
 Em inoculações intracerebrais em camundongos transgênicos tg650 
PrP humano, o isolado de EEB tipo H não infectou, nem transmitiu a doença 
a esses animais. Esse resultado reforça a hipótese de que há uma forte 
barreira de transmissão desse tipo de EEB entre os bovinos e seres humanos 




 Okada e colaboradores (2011) demonstraram que a distribuição do 
agente da EEB tipo H também foi diferenciada, em experimentos de 
inoculação intracerebral em bovinos. Em relação aos casos clássicos da 
EEB, onde se observa maior deposição na região do tronco encefálico que no 
córtex (WELLS et al., 1991; SIMMONS et al., 1996), na EEB tipo H teve 
distribuição mais cortical (córtex frontal, tálamo e hipotálamo). Além disso, o 
escore de lesão vacuolar dos bovinos desafiados com a EEB tipo H foi 
superior ao observado nos casos de EEB clássica (OKADA et al., 2011). 
 Dos mais de 30 casos de EEB tipo H diagnosticado no mundo até o 
momento, apenas dois dispunham de todo o encéfalo para a análise. Ambos 
os casos foram diagnosticados na Suíça, sendo o primeiro relatado em um 
zebuíno (Bos indicus) de 19 anos (SEUBERLICH et al., 2006) que 
apresentou sinais clínicos neurológicos e lesões espongiformes em todo o 
encéfalo. 
 O segundo caso, relatado por Guldimann e colaboradores (2012), 
ocorreu em um bovino de seis anos e meio, encaminhado ao abate de 
emergência e que, consequentemente, foi testado para a EEB pelo sistema 
de vigilância da doença. Não se observou, ao exame histopatológico, lesões 
espongiformes. Como todo o encéfalo estava disponível para análises, foram 
utilizados testes rápidos para determinar a distribuição neuroanatômica do 
agente da EEB tipo H. Assim, verificou-se que a distribuição do agente 
estava restrita primeiramente ao óbex (onde se observou a maior quantidade 
do agente), seguido do tálamo, hipocampo, núcleo basal, córtex cerebelar e 
lobo piriforme. Segundo os autores, considerando baixa faixa etária do animal 
e a distribuição restrita do agente, há a possibilidade de que animal estivesse 
no estágio pré-clínico da EEB tipo H. 
 Esse caso evidencia que a etiologia da EEB tipo H pode não estar 
relacionada com a ingestão de FCO contaminada com o príon, visto que esse 
animal nasceu após a proibição da utilização de subprodutos de origem 








2.4 Sinais Clínicos  
 
 As EEB atípicas, ao contrário da forma clássica, não estão sendo 
diagnosticadas em animais com sinais clínicos neurológicos, mas sim em 
bovinos aparentemente saudáveis encaminhados ao abate de rotina, ao 
abate de emergência ou em bovinos em decúbito, sugerindo que sua 
apresentação clínica é diferente da EEB clássica (KONOLD et al., 2012). 
 Como a descoberta das formas atípicas da EEB é recente (pouco mais 
de dez anos), aliada ao fato da pouca disponibilidade de material para 
pesquisa, ainda há poucos trabalhos disponíveis sobre a transmissão dessas 
enfermidades para bovinos. Somente seis trabalhos sobre transmissão de 
EEB atípicas a bovinos estão publicados atualmente (LOMBARDI et al., 
2008; FUKUDA et al., 2009; OKADA et al., 2011; BALKEMA-BUSCHMANN et 
al., 2011a, BALKEMA-BUSCHMANN et al., 2011b e KONOLD et al., 2012). 
 Na opinião de Konold e colaboradores (2012), a síndrome nervosa 
observada em bovinos inoculados com as formas atípicas de EEB é 
estatisticamente semelhante à síndrome nervosa que ocorre nos casos 
clínicos da EEB clássica. A única diferença notável em relação à forma 
clássica é a ausência de tremores, a dificuldade de levantar e a dismetria já 
nas fases iniciais da doença, em todas as formas atípicas. 
 A análise de alterações comportamentais e sensoriais em bovinos 
infectados experimentalmente por via intracranial acaba sendo influenciada 
pelo aumento da frequência de testes neurológicos e pelo excesso de 
estimulação desses animais, como consequência da pesquisa (KONOLD et 
al., 2012). Assim, a interpretação dos sinais clínicos apresentados por 
animais em situações experimentais é delicada, pois pode não haver 
correspondência com o que de fato ocorre nos casos a campo (onde há 
menos estímulos e contato com seres humanos). 
 Em relação aos sinais clínicos, postulou-se que as diferentes formas 
da EEB em bovinos parecem produzir dois fenótipos clínicos principais: a 
forma nervosa ou a forma “apática”, sendo a EEB clássica a que apresenta 
os sinais clínicos mais intensos e uniformes (especialmente em relação ao 
nervosismo) (KONOLD et al., 2012). O desenvolvimento da forma apática só 




apresentaram a forma nervosa da doença. Isso pode sugerir que todos os 
bovinos acometidos com as formas atípicas da EEB podem eventualmente 
desenvolver a forma apática, caso não sejam sacrificados ou abatidos antes 
(KONOLD et al., 2012). 
 Até o presente momento, todos os bovinos inoculados com as EEB 
atípicas não apresentaram decúbito permanente, porém todos apresentaram 
dificuldades para levantar (BALKEMA-BUSCHMANN et al., 2011b; KONOLD 
et al., 2012). Essa característica clínica explica a razão pela qual a maior 
parte dos casos de EEB atípicas diagnosticados a campo estarem 
relacionados a animais caídos (RICHT et al., 2007; STACK et al., 2009; 
GAVIER-WIDEN et al., 2008). 
 
Sinais clínicos em bovinos 
 
 Os primeiros estudos das EEB atípicas transmitidas a bovinos foram 
realizados por Lombardi e colaboradores (2008). Nesse trabalho, os sinais 
clínicos apresentados pelos bovinos inoculados com o agente da EEB tipo L 
foram claramente diferentes do observado na EEB clássica, e incluíam 
depressão, cabeça baixa e decréscimo no estado de alerta, sendo o oposto 
do que se observou nos animais controle (hipersensibilidade, agressividade, 
reflexo exagerado). Esse mesmo estudo demonstrou que a EEB tipo L 
causou atrofia muscular, atribuída a redução da atividade motora neural. 
 Por outro lado, estudos posteriores demonstraram que a apresentação 
clínica de bovinos desafiados com as EEB atípicas (tipo L e H), por via 
intracerebral, pareceram semelhantes (BALKEMA-BUSCHMANN et al., 
2011b; KONOLD et al., 2012). Os sinais de depressão e cabeça baixa, 
demonstrados na pesquisa de Lombardi (2008) não foram consistentes 
nesses últimos estudos. 
 Balkema-Buschmann e colaboradores (2011b) realizaram um 
experimento de inoculação intracerebral das EEB atípicas (tipo H e L) e 
demonstraram que os primeiros sinais clínicos apareceram aos 14 meses 
após a inoculação, independente do inóculo recebido. Ainda nesse trabalho, 
observou-se que primeiramente houve uma queda de peso, seguido 




cabeça baixa. Os sinais evoluíram para hipersensibilidade a estímulos 
acústicos, visuais e táteis, não sendo possível a distinção desses sinais em 
relação ao fenótipo da EEB clássica. A fase terminal deu-se com o início da 
ataxia e queda de membros posteriores. 
 No estudo de Konold e colaboradores (2012), os primeiros sinais 
notados, como inquietação e cabeça baixa, apareceram entre oito e 11 
meses após a inoculação e evoluíram para sinais motores, como relutância 
em atravessar obstáculos (corredores), corroborando com os achados de 
Okada e colaboradores (2011). Após a apresentação da forma nervosa da 
doença nos bovinos inoculados com a EEB tipo H, eles desenvolveram 
tardiamente (aos 21 meses após a inoculação) comportamentos mais lentos, 
havendo o desaparecimento dos reflexos exacerbados a estímulos e os 
animais aparentavam estar menos atentos ao ambiente. Chutes forçados em 
resposta a toques nos membros posteriores só foram observados nos 
animais inoculados com a EEB tipo L. 
 No bovino inoculado com a EEB tipo H observou-se um ataque de 
pânico (andar em círculos seguido de queda com permanência em decúbito 
lateral por aproximadamente 5 minutos), aos 19 meses após a inoculação 
(KONOLD et al., 2012). Essa reação não foi observada por Okada e 
colaboradores (2011); ao contrário, nesse estudo, os bovinos inoculados com 
a EEB tipo H apresentaram outros sinais como queda de peso 3 a 4 meses 
após o aparecimento dos sinais, e posteriormente, já na fase terminal, 
apresentaram ataxia e queda dos membros posteriores, sendo que nenhum 
dos animais apresentou alterações comportamentais como nervosismo ou 
agressividade. 
 A duração dos sinais clínicos das formas atípicas de EEB no estudo de 
Konold e colaboradores (2012) foi de 4 a 10 meses para a EEB tipo L, e 2 a 7 
meses para a EEB tipo H, sendo mais longa quando comparado aos estudos 
de Lombardi (2008), Fukuda (2009) e menor quando comparado ao estudo 
de Okada e colaboradores (2011). Essas variações na duração clínica da 
doença podem ser atribuídas as raças dos bovinos utilizadas nesses estudos 
(KONOLD et al., 2012), da mesma forma que ocorreu com estudos da forma 




 Observa-se que ainda não é possível definir claramente quais os 
sinais clínicos característicos das formas atípicas, bem como seu período de 
incubação e tempo de manifestação clínica, pois poucos estudos chegam a 
mesma conclusão. Como já dito anteriormente, são necessários mais 
estudos na tentativa de elucidar como essas doenças ocorrem na população. 
 
 Sinais clínicos em primatas 
 
 Em experimentos de transmissão das EEB atípicas, por via 
intracerebral, à primatas da espécie Macaca fascicularis, Comoy e 
colaboradores (2008) observaram o desenvolvimento dos primeiros sinais 21 
meses após o desafio (significativamente mais rápido do que o observado 
nos animais inoculados com a forma clássica da EEB). Os principais sinais 
clínicos se desenvolveram lentamente nos primeiros quatro meses, limitando-
se a pequenos tremores e mioclonia, sem sinais de incoordenação, 
problemas locomotores ou alterações comportamentais como ansiedade ou 
agressividade (COMOY et al., 2008). 
 O quadro clínico piorou rapidamente no último mês de vida do primata, 
quando se observou uma intensa desorientação (o animal não reconhecia o 
ambiente e parecia perdido), problemas cognitivos, incoordenação acentuada 
e desequilíbrio. A eutanásia foi realizada na fase terminal da doença, por 
questões de bem-estar animal, no 26o mês. 
 Em um estudo posterior, realizado por Ono e colaboradores (2011), 
utilizando esse mesma espécie, os achados clínicos foram similares: início 
dos sinais aos 19 e 20 meses após o desafio, tremores, mioclonia, com curso 




 Até 2004, pensava-se que a conformação no WB era única para todos 
os PrPRES tanto na EEB natural quanto na experimental (STACK et al., 2004). 
Estudos posteriores demonstraram a existência de outras conformações no 





 Para Seuberlich e colaboradores (2010), o diagnóstico clínico das 
formas atípicas de EEB é bastante limitado pois ainda estão sendo definidos 
quais sinais são característicos dessas enfermidades. Um estudo de 
Balkema-Buschmann e colaboradores (2011b) concluiu ser impossível o 
diagnóstico das formas atípicas apenas com os achados clínicos. 
 Com base nos estudos de sinais clínicos já realizados, pode-se 
considerar as EEB atípicas em diagnósticos clínicos diferenciais em bovinos 
idosos (com mais de oito anos) encontrados caídos, com dificuldade de se 
levantar, e com histórico ou presença de reações exacerbadas a estímulos 
externos (KONOLD et al., 2012). 
 Estudos de patogenia e distribuição do agente das EEB atípicas 
demonstraram que os depósitos do PrPSC estão distribuídos nas porções 
mais craniais do encéfalo e também no cerebelo. Em todos os estudos 
realizados, houve detecção do agente na altura do óbex, porém em menor 
quantidade quando comparado com outras regiões cerebrais. Nesse sentido, 
Konold e colaboradores (2012) propõem que se seja considerada a 
possibilidade de se ampliar os materiais de eleição para diagnóstico nas 
ações de vigilância ativa de EEB, incluindo o cerebelo (que pode ser retirado, 
da mesma forma que o tronco encefálico, pelo forame magno, sem a 
necessidade da abertura da cabeça). 
 Quanto aos testes laboratoriais, Meloni e colaboradores (2012) 
definem ser imprescindível o uso de testes rápidos capazes de detectar todos 
os tipos de EEB, visando para proteger o consumidor de uma exposição 
acidental ao agente. 
 Até 1999, o sistema de vigilância da EEB na UE era eminentemente 
passivo (baseava-se no atendimento, pelo serviço veterinário oficial, de 
animais com sinais clínicos). As amostras de SNC coletadas eram 
submetidas aos exames de histopatologia, buscando lesões sugestivas, e 
imunohistoquímica, para a identificação do PrPSC. Os ensaios de diagnóstico 
molecular rápidos tornaram-se oficiais e disponíveis apenas no final dos anos 
90 (EC, 1998). Com o reforço na regulamentação da vigilância na UE, o uso 
dos testes rápidos se tornou obrigatório (EFSA, 2001) e, consequentemente, 
um grande número de países detectaram seus primeiros casos de EEB 




 Os primeiros testes rápidos, utilizados na vigilância ativa na Europa, 
foram avaliados cientificamente buscado determinar sua sensibilidade 
analítica e acurácia, utilizando amostras de animais com sinais clínicos 
(MOYNAGH & SCHIMMEL, 1996). Na sequência, a UE avaliou a utilização 
destes testes em situações de rotina, incluindo em amostras autolisadas 
(WOLFGANG & PAVEL, 2004). 
 O fato da transmissão experimental do príon das EEB atípicas se 
mostrar mais insidiosa que a EEB clássica (BALKEMA-BUSCHMANN et al., 
2011a), a avaliação da performance dos testes rápidos já aprovados para a 
detecção de casos atípicos se tornou prioridade (MELONI et al., 2012). 
 Dessa forma, a UE avaliou 19 testes-rápidos para diagnóstico da EEB, 
sendo apenas nove aprovados para uso na vigilância oficial (EFSA, 2010). 
Vários estudos foram conduzidos para estabelecer parâmetros de 
sensibilidade dos testes-rápidos, sendo o limite mínimo de detecção 
padronizado em 2log10 para a EEB clássica (EFSA, 2009; EFSA, 2010; 
EFSA, 2007). 
 Buscando avaliar a eficácia dos testes-rápidos nas EEB atípicas, 
Meloni e colaboradores (2012) analisaram o desempenho dos testes 
aprovados pela UE disponíveis no mercado perante amostras de EEB tipo H, 
tipo L e clássica. Como resultado, observou-se que a princípio, todos os 
testes rápidos aprovados são capazes de detectar formas atípicas de EEB, 
com diferentes sensibilidades. Apesar dessas diferenças, o limite de 
detecção dos testes utilizados frente às diferentes formas de EEB ficou acima 
de 2log10, limite aprovado pela UE, sendo considerados efetivos na detecção 
de qualquer forma de EEB. 
 Com o tempo, novos testes bioquímicos discriminatórios de EEB e 
scrapie foram desenvolvidos baseando-se, então, nas diferentes 
sensibilidades a proteinase K, diferentes sítios de clivagem (GRETZSCHEL 
et al., 2005; LEZMI et al., 2004; NONNO et al., 2003; STACK et al., 2002; 
THURING et al., 2004). 
 O diagnóstico diferencial das atípicas baseia-se nas características 
moleculares do PrPRES identificadas através da técnica de WB (MELONI et 
al., 2012). Após a digestão pela proteinase K, o PrPRES pode apresentar três 




Dependendo da quantidade de cada uma dessas glicoformas e sua posição 
na banda do WB, faz-se a separação dos agentes da EEB nos tipos clássico, 
H (higher) e L (lower) (JACOBS, et al., 2007). 
 A EEB tipo H e L apresentam massa molecular maior e menor, 
respectivamente, nas porções não glicosiladas do PrPRES pela técnica de 
Western blot em relação à forma clássica (FIGURA 4). Além disso, a EEB 
tipo L tem uma menor proporção de PrPRES diglicosilado, sendo a 
característica molecular mais marcante desse agente (CASALONE et al., 
2004). 
 
FIGURA 4 – REPRESENTAÇÃO ESQUEMÁTICA DA FORMAÇÃO DAS 
BANDAS PARA DIFERENCIAÇÃO DAS EEB CLÁSSICA E ATÍPICAS, PELO 
EXAME DE WB 
FONTE: Brown e colaboradores (2006) 
 
2.6 Desafios para o controle 
 
 Desde 2004, Biacabe e colaboradores reforçam a possibilidade da 
EEB ter diferentes manifestações, o que poderia impactar nas medidas de 
controle da doença em vigor já naquela época. Além disso, reiteraram a 
necessidade da realização de novos estudos para determinar a frequência 
desses príons atípicos na população bovina e outros achados biológicos 
envolvendo essa cepa infectante. 
 Considerando uma possível origem espontânea e esporádica das 
formas atípicas, é factível que elas persistam nos rebanhos bovinos mesmo 
após a erradicação da forma clássica da EEB. Considerando que tanto o 
agente da EEB tipo L (BÉRINGUE et al., 2006), quanto o tipo H 
(GULDIMANN et al., 2012) se converteram na forma clássica após 
passagens em camundongos, há um risco constante da reemergência da 




alimentação de ruminantes (feed ban) seja diminuída ou revogada. Por 
consequência, algumas medidas de mitigação de risco deverão ser 
continuamente e permanentemente mantidas, até que se tenha maior 
conhecimento sobre o potencial das EEB atípicas (GULDIMANN et al., 2012). 
 Mesmo que as normas que regem a classificação de risco dos países 
perante a EEB não diferenciem suas formas atípicas (OIE, 2014), as análises 
de risco e a implantação de programas de controle e vigilância da EEB 
devem levá-las em consideração (GULDIMANN et al., 2012). 
 Meloni e colaboradores (2012) e outros pesquisadores afirmam que o 
uso de FCO, originária de um animal portador de uma das formas atípicas de 
EEB, na alimentação dos bovinos pode ter sido a origem da epidemia, pois, 
sob certas circunstâncias, os príons causadores das formas atípicas podem 
alterar suas propriedades bioquímicas e causar a doença clássica. 
 Dessa forma, o conhecimento sobre a patogenia das formas atípicas 
da EEB é fundamental para a determinação das medidas de controle da 
doença, em especial o potencial risco da exposição humana ao agente. 
Atualmente, assume-se que a distribuição do agente das atípicas é 
semelhante ao observado nos casos clássicos. Porém, se for comprovado 
que essa distribuição é diferenciada, principalmente no que se refere aos 
materiais de risco específico, poderemos ter problemas de saúde pública e 
na mitigação de risco (SEUBERLICH et al., 2010). 
 É interessante ressaltar que o número de casos de EEB atípicas é 
infinitamente inferior aos casos clássicos durante a epidemia nos anos 90. 
Por essa razão a demonstração do possível caráter zoonótico das EEB 
atípicas pode não acarretar na pronta mudança nas ações de mitigação de 
risco dessa doença, pois o risco de exposição a esses agentes é baixo 
(SEUBERLICH et al., 2010). 
 
 Vigilância da EEB e implicações das formas atípicas 
 
 A eficiência de um programa de vigilância para determinada doença 
depende de muitos fatores. Para que se tenha uma eficiente vigilância 




sensibilidade por parte dos proprietários e médicos veterinários para a 
notificação da doença (SEUBERLICH et al., 2010). 
 Já na vigilância ativa, o ponto chave é a determinação das 
subpopulações-alvo, o tipo de amostra a ser analisada e a performance dos 
testes de triagem aplicados. Por fim, para ambos os tipos de vigilância, há 
necessidade de uma eficiente e ampla rede laboratorial, capaz de identificar e 
rejeitar animais portadores das EET, e também ser capaz de diferenciar as 
formas atípicas das clássicas (SEUBERLICH et al., 2010). 
 No primeiro caso diagnosticado com EEB tipo L, observou-se menores 
quantidades de PrPSC no tronco encefálico e óbex, ao contrário da região 
olfatória e tálamo (CASALONE et al., 2004). Esses achados podem 
questionar a confiabilidade na detecção de casos de EEB atípicas, visto que 
o material alvo para o diagnóstico é a região do tronco encefálico e óbex 
(CASALONE et al., 2004; BALKEMA-BUSCHMANN et al., 2011a). 
 Caso se comprove que as EEB atípicas podem se converter em casos 
clássicos a campo, sua erradicação fica seriamente comprometida, e a 
redução da vigilância ativa pode comprometer o diagnóstico de casos no 
futuro (SEUBERLICH et al., 2010). 
 a) Vigilância Passiva: apenas poucos casos atípicos foram 
identificados durante a vigilância passiva, pois a grande maioria não 
apresentava sintomatologia nervosa (OIE, 2014). Assim, a vigilância passiva 
não se mostrou eficiente para a detecção destes casos. Diferentes fatores 
colaboram para essa situação como: desconhecimento sobre a patogenia e 
sinais clínicos das formas atípicas; em muitos casos não há relato de sinais 
clínicos nervosos e ainda não se sabe em qual ponto a doença se manifesta 
clinicamente. Tudo isso colabora para que a vigilância passiva não seja 
capaz de detectar esses animais. Segundo, a prevalência das EEB atípicas é 
extremamente baixa, conforme descrito no item 2.3 (SEUBERLICH et al., 
2010). 
 b) Vigilância Ativa: a vigilância ativa busca detectar casos positivos 
que escaparam da vigilância passiva. Dessa forma, a vigilância ativa é mais 
onerosa e requer uma logística que permita o serviço veterinário oficial 
rastrear a amostra do laboratório até a propriedade de origem do animal 




detecção de casos de EEB clássica em bovinos foi mais eficiente nas 
categorias de vigilância de abate de emergência e animais caídos, do que na 
categoria de vigilância de abate de rotina. Essa situação ainda não é clara 
nas EEB atípicas, pois apesar de muitos desses casos terem sido detectados 
em indivíduos pertencentes as categorias “bovinos caídos” e oriundos do 
abate de emergência, ainda não se tem uma análise estatística da 
prevalência da doença nos diferentes tipos de vigilância (SEUBERLICH et al., 
2010). 
A vigilância ativa foca nos bovinos adultos, pois a doença 
normalmente não se manifesta em bovinos jovens. Baseando-se na situação 
epidemiológica, análise de risco e de custo-benefício, alguns países da UE 
aumentaram a idade mínima de idade para 48 meses na vigilância ativa 
(EFSA, 2008). Considerando as formas atípicas da EEB, essa alteração na 
idade mínima de vigilância não compromete a sensibilidade do sistema na 
detecção tanto de casos clássicos como atípicos. Ao contrário, espera-se que 
com o aumento da vigilância em animais mais velhos tenha-se um 
incremento na detecção de casos atípicos (SEUBERLICH et al., 2010). 
 c) amostragem: tanto para a EEB clássica, quanto para as atípicas, o 
material de eleição para análise laboratorial é a região do óbex, que pode ser 
facilmente obtida pela utilização de uma colher especial via introduzida no 
forame magno, sem a necessidade da abertura do crânio. Estudos 
demonstram que nas EEB atípicas, a deposição do príon PrPSC no SNC dá-
se nas porções mais corticais e frontais (CASALONE et al., 2004; BIACABE 
et al., 2004), diferente do que se observa nos casos clássicos, porém é 
necessária a realização de maiores estudos nesse sentido (SEUBERLICH et 
al., 2010). 
 d) testes diagnósticos: os testes de triagem para EEB foram 
inicialmente implantados na Suíça e, posteriormente, pela UE após sua 
validação. A falta de materiais de referência para as EEB atípicas limita a 
análise de novos protocolos de diagnósticos e testes de eficiência de ensaios 
laboratoriais (SEUBERLICH et al., 2010). 
 Juntando-se a isso, há muita incerteza envolvendo as formas atípicas, 
sendo muito difícil avaliar a eficiência do seu programa de vigilância. Estudos 




fenotípicas das EEB atípicas, além de ampliar a oferta de materiais de 
referência para o desenvolvimento e validação de métodos de diagnóstico. 
Os achados desses estudos podem subsidiar análises de risco e de custo 
benefícios para embasar potenciais mudanças no programa de vigilância 
(SEUBERLICH et al., 2010). 
 Embora já se tenha confirmado a ligação entre a EEB clássica e a 
variante da Doença de Creutzfeldt-Jakob em seres humanos (WILL et al., 
1996), não foi identificada nenhuma associação entre as EEB atípicas e as 
Encefalopatias Espongiformes Transmissíveis humanas: não há ligação 
epidemiológica que indique que se tratam de zoonoses. Porém, as 
características moleculares da EEB tipo L são semelhantes à doença 
esporádica de Creutzfeldt-Jakob, além disso, os estudos utilizando 
camundongos transgênicos de PrP humano e primatas demonstraram que o 
agente da EEB tipo L se replica com mais eficiência que o da EEB clássica 
(BÉRINGUE et al., 2008; COMOY et al., 2008; KONG et al., 2008). 
 Brown e colaboradores, (2006) ponderam que existe a possibilidade 
de ao menos alguns casos de DCJ esporádica possam ser relacionados a 
infecção humana pelo consumo de animais infectados EEB atípicas, porém 
não há ligações epidemiológicas visto que não há comprovação, em nenhum 
dos casos, de exposição a animais infectados. Atribui a dificuldade de se 
estabelecer ligações entre a EEB atípica e a Doença de Creutzfeldt-Jakob ao 
pouco conhecimento sobre os parâmetros de infecção das formas atípicas da 
EEB, como por exemplo, hospedeiro, infectividade em tecidos, rota de 
transmissão e dose mínima infectante para seres humanos. 
 Considerando que há uma pressão para a retirada da proibição de 
alimentar ruminantes com FCO, esses aspectos devem ser fortemente 
considerados para evitar o risco de uma reemergência da EEB nos rebanhos 
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Bovine Spongiform Encephalopathy (BSE) had never been reported in Latina 
America until 2012 when the Brazilian authorities identified the first case, confirmed 
by the OIE reference laboratory in UK. Here, we describe this first case of atypical 
BSE recorded in the region, including the epidemiological investigation and the 
laboratorial findings. 
============================================================= 
Bovine spongiform encephalopathy (BSE) is a progressive disease affecting the 
central nervous system (CNS), first identified in 1986 in United Kingdom (1). BSE is 
classified among the group of prion diseases or transmissible spongiform 
encephalopathies (TSE), affecting a wide range of mammalian hosts and include 
Creutzfeldt-Jacob disease in humans and scrapie in sheep and goats (2). These 
diseases are characterized by the accumulation in the brain of an abnormal isoform 
cellular prion protein (PrPC), normally found in host tissues and show neurological 
disorders. Clinically, the disease is characterized by alterations in behavior, ataxia and 
wasting. Meat and bone meal (MBM) contaminated with the agent compound feed 
ingredients promulgated the epizootic (3). 
Studies shown two distinct forms deviate phenotypically from the previously 
identified classic BSE (C-type), the H-type (4) and L-type (5), occurring in animals 
that were between eight and 15 years of age. Since the introduction of active 
surveillance for BSE, there have been reports of this atypical BSE in cattle from 
several countries in Europe, Asia and North America (6). The finding of different 
forms of BSE in all this countries and continents show that their occurrence is not 
restricted to certain geographical regions, and different cattle such as Bos taurus and 
Bos indicus (7). It has been speculated that atypical BSE may be genetically or 
sporadic caused. While the significance of these forms of diseases remains to be more 
precisely established, there is a question about their possible occurrence, in other parts 
of the world, including in regions that never report BSE (and other TSEs) before (8). 
 Brazil has the largest commercial cattle herd in the world, with approximately 
212 million heads and this continental dimension (8,515,767 km2) allows extensive 







On December 2010, the Official Veterinary Services (OVS) were informed by the 
owner of a holding in the municipality of Sertanopolis (State of Paraná), on a 
recumbent bovine was detected during routine inspection. Next day, when the OVS 
were going to visit the holding, they were informed by the stockman that the animal 
was dead. The OVS went to the holding to collect information and samples for the 
diagnosis of the cause of the death. As it is an area where rabies is present in 
herbivores, samples were taken for the diagnosis of this disease and for differential 
diagnosis, as recommended by the national protocol. The animal was properly buried 
on site. The sample was tested negative for rabies, and was sent to proceed the TSE 
immunohistochemistry (IHC) test in the National Reference Laboratory National 
Agricultural Laboratory (LANAGRO-PE), Recife, Pernambuco. 
On June 2012, this sample result positive by IHC test (figure 1). According to the 
procedure manual on response to the occurrence of a BSE event in Brazil and as it is 
the first occurrence in the country, the sample was sent for confirmatory diagnosis to 
the OIE Reference Laboratory for this disease, Animal Health and Veterinary 
Laboratories Agency (AHVLA), Weybridge, United Kingdom. The sample tested 
positive again in immunohistochemical test on 6 December 2012 and the notification 
to OIE was on 7 Dec 2012. At the same time, the AHVLA proceed tests for 
biochemical BSE strain characterization. 
The AHVLA concluded the Western immune blotting tests came out inconclusive 
for typing of BSE. However, the AHVLA laboratory report highlighted that the prion 
in question had some characteristics of the H type rather than L or C-Type of BSE. 
In compliance with chapter 11.4 of the OIE Terrestrial Code (10), the Brazilian 
OVS promoted research to identify cohorts and their proper disposal. All cohort 
animals were identified and were cows around 15 years old and in good health 
conditions, which were humanely euthanized and their carcasses were buried in a 
deep pit in appropriate premises. Samples from these animals were tested for BSE at 
LANAGRO Recife/PE Laboratory and all resulted negative. 
Considering the results of the epidemiological investigation conducted by the 
Brazilian OVS and this laboratory result, Brazilian authorities concluded that the 




The case showed characteristics unusual for BSE, such as advanced age (around 13 
years) associated with the acute course until death (less than 24 hours). Hence, 
epidemiological and laboratory evidence points towards an atypical case of BSE, wich 
can occurs sporadically and spontaneously in any country in the world and is not 
related to the ingestion of contaminated food. 
It is feasible that for a country demonstrated your sanitary condition, it must have a 
robust system of monitoring and complying with the obligation to notify sanitary 
events occurring in its territory, For this reason, despite the occurrence of this case, 
OIE still recognizes Brazil as a negligible risk country for BSE. The diagnostic 
methods for BSE Surveillance in Brazil showed able to identify an H-type BSE case 
but, to improve the quality of the CNS samples, that allows a conclusive molecular 
diagnosis the Brazilian BSE Surveillance System is updating techniques for collection 
and storage of samples. 
The fact this case have been found in a country that did not experience classical 





In conclusion, this Brazilian case, the first notified in Latin America, could help 
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Capítulo 2: Descrição do Sistema de Vigilância e Prevenção da EEB no 
Brasil e nos Estados Unidos 
 
 Nesse capítulo será descrito, primeiramente, o sistema de vigilância e 
prevenção da EEB proposto pela OIE, que normalmente baliza todos os 
sistemas de vigilância dos países signatários desta Organização. 
 Em seguida serão descritos os sistemas de vigilância do Brasil e dos 
Estados Unidos, as estruturas de seus serviços veterinários, amparos legais 
para o desenvolvimento do sistema de vigilância, abordando principalmente 
as características peculiares de cada programa. 
 
4 Sistema de Vigilância e Prevenção da EEB segundo a OIE 
 
 A Organização Mundial de Saúde Animal (OIE), sediada em Paris, é a 
entidade intergovernamental responsável por promover a saúde animal em 
todo o mundo, abrangendo atualmente 178 países e territórios. Para isso, 
essa organização dispõe de Comitês compostos por consultores técnicos 
reconhecidos em suas respectivas áreas de especialidade, que elaboram 
publicações técnicas visando balizar as tomadas de ações de controle, 
prevenção e erradicação de doença nos animais. 
 O Código Sanitário dos Animais Terrestres é uma das publicações 
mais importantes dessa organização, pois nele tratam-se das garantias de 
segurança sanitária no comércio internacional dos animais terrestres e de 
seus produtos (OIE, 2014). Ele objetiva auxiliar as Autoridades Sanitárias 
responsáveis por elaborar as normas relativas ao comércio (importação e 
exportação) e a defesa sanitária animal como um todo (programas de 
vigilância, controle e erradicações de determinadas enfermidades). 
 As medidas propostas pela 23a edição do Código foram formalmente 
aceitas pelos países-membros durante a 82a Assembleia Mundial de 
Delegados, ocorrida em maio de 2014. É publicado nas três línguas oficiais 
da OIE: inglês, espanhol e francês. Em seu primeiro volume são abordadas 
as considerações gerais relacionadas ao controle sanitário dos animais de 
um país, zona ou compartimento, como princípios de análise de risco, 




aborda doenças específicas que afetam os animais e que estão associadas 
com restrições ao comércio internacional, dentre elas está a EEB. 
 O capítulo 11.4 do Código Terrestre trata das normas de comércio 
internacional de bovinos e seus subprodutos considerados de risco para a 
introdução do agente da EEB, bem como da classificação dos países em 
relação à doença (risco negligenciável, controlado ou indeterminado). Com 
relação à vigilância, o artigo 11.4.20 faz o delineamento dos programas 
baseando-se na classificação de risco do país, da presença do agente no seu 
território, capacidade ou limitações diagnósticas, entre outras diretrizes que 
serão descritas nos próximos itens (OIE, 2014). 
 
4.1 Vigilância epidemiológica para EEB 
 
 O Código Terrestre relata que o programa de vigilância pode ser 
empregado com os objetivos de determinar a presença ou ausência de um 
agente no país, e em caso afirmativo, monitorar sua evolução. Dessa forma, 
a base da vigilância para a EEB proposta pelo Código é a análise das 
categorias com maior probabilidade de apresentar a doença, as chamadas 
populações de risco (OIE, 2014). Da mesma forma, é dado ênfase ao 
monitoramento da eficácia das medidas de mitigação de risco adotadas. 
 A OIE sugere que os programas de vigilância sejam formulados 
levando-se em conta as limitações diagnósticas associadas às populações de 
risco e a distribuição relativa da população infectada dentro destas (OIE, 
2014). 
 Para fins de vigilância, a população bovina suscetível à EEB foi 
dividida da seguinte maneira, com base em estudos sobre a distribuição e 
patogenia do agente: 
 a) Bovinos acima de 30 meses de idade apresentando comportamento 
ou sinais clínicos compatíveis com a EEB (chamados de suspeitos clínicos); 
 São incluídos nessa categoria os bovinos acometidos por doenças 
refratárias a tratamentos e que apresentem mudanças progressivas no 
comportamento, tais como excitabilidade, coices durante a ordenha, 
mudanças na hierarquia do rebanho, animais que hesitam atravessar portas, 




manifestação de sinais de doenças infecciosas. Essas alterações de 
comportamento, que podem ser muito sutis, são melhor identificadas pelas 
pessoas que manejam os animais (como tratadores e peões). 
 Considerando que a EEB não apresenta sinais patognomônicos, é 
recomendado que os sistemas de vigilância procurem ser abrangentes e que 
busquem amostrar os animais que desenvolvam os sinais acima descritos. A 
OIE ainda recomenda que, considerando que os animais podem apresentar 
apenas alguns desses sinais, e que a doença pode apresentar uma 
graduação de severidade, todos os animais potencialmente doentes devem 
ser investigados (OIE, 2014). 
 Esta subpopulação é a que tende a exibir maior prevalência, e a sua 
identificação depende quase que exclusivamente da conscientização dos 
atores envolvidos diretamente no manejo dos animais e dos veterinários 
atuantes no programa de conscientização. Somando-se a isso, uma 
investigação de qualidade e um sistema laboratorial são essenciais para dar 
credibilidade a um sistema de vigilância (OIE, 2014). 
 b) Bovinos acima de 30 meses de idade encontrados caídos, 
incapazes de se levantar ou andar sem ajuda e bovinos acima de 30 meses 
de idade encaminhados ao abate de emergência ou condenados na inspeção 
ante mortem; 
 Estes animais podem ter exibido alguns dos sinais clínicos listados 
acima sem que estes fossem reconhecidos como compatíveis com a EEB. 
Pelas observações feitas nos países que diagnosticaram a doença, esta 
subpopulação demonstra a segunda maior prevalência, e por essa razão é a 
segunda população mais propícia para a detecção da EEB (OIE, 2014). 
c) Bovinos acima de 30 meses de idade encontrados mortos nas 
propriedades, durante o transporte ou no abatedouro (fallen stock); 
 Os animais pertencentes a esta categoria, segundo a OIE, podem ter 
manifestado sinais clínicos de EEB antes de virem a óbito. Esta é a 
subpopulação que apresenta a terceira maior prevalência (OIE, 2014). 
d) Bovinos acima de 36 meses de idade submetidos ao abate de rotina; 
 A OIE descreve que, apesar desta ser a subpopulação com a 
prevalência mais baixa, a realização dessa vigilância pode assessorar o 




medidas de controle aplicadas, já que oferece o acesso contínuo a uma 
população de animais conhecida quanto a idade e origem geográfica. Além 
disso, representa uma opção de fácil acesso às autoridades sanitárias. 
 A estratégia deve ser elaborada de forma que as amostras sejam 
representativas da população bovina de um país, considerando fatores 
demográficos como tipo de produção e situação geográfica, bem como 
possíveis métodos tradicionais de criação. As hipóteses relacionadas e os 
procedimentos adotados devem ser detalhadamente justificados e a 
respectiva documentação deverá ser arquivada por pelo menos sete anos 
(OIE, 2014). 
 O sistema de vigilância epidemiológica proposto pela OIE consiste na 
atribuição de pontos às amostras coletadas para exames laboratoriais. Os 
pontos de uma amostra são determinados em função da subpopulação 
pertencente a essa amostra, e da idade dos animais testados, conforme a 
TABELA 9. 
 
TABELA 9 - VALORES EM PONTOS DAS AMOSTRAS PARA VIGILÂNCIA 
DE ANIMAIS DE UMA SUBPOPULAÇÃO E GRUPO DE IDADE 
DETERMINADOS 
FONTE: OIE (2014) 
 
 As amostras podem ser coletadas com qualquer combinação de 
idades, mas devem refletir a demografia do rebanho do país, zona ou 
compartimento analisados. Além disso, os países devem amostrar pelo 
menos três das quatro subpopulações (OIE, 2014). 
 Pelo método apresentado, a vigilância tem maior enfoque na primeira 
subpopulação de bovinos com mais de 30 meses de idade com sinais 












> 1 e < 2 anos 0,01 0,2 0,4 N/A
> 2 e < 4 anos 0,1 0,2 0,4 260
> 4 e < 7 anos 0,2 0,9 1,6 750
> 7 e < 9 anos 0,1 0,4 0,7 220





das outras subpopulações ajudará a fornecer uma avaliação mais apurada da 
situação da EEB no país, zona ou compartimento (OIE, 2014). 
 Outra ressalva feita é que os países podem também considerar, nos 
seus sistemas de vigilância, os animais importados de países ou zonas não 
livres de EEB, proles de vacas afetadas pela doença e animais que 
consumiram alimentos potencialmente contaminados com outros agentes de 
EET (OIE, 2014). 
 Os pontos são somados e cada país, zona ou compartimento deve 
atingir um total de pontos fixados, ou seja, uma meta de pontuação. Esta 
meta foi obtida aplicando-se a um modelo estatístico fatores que incluem uma 
prevalência determinada na população bovina adulta que depende do tipo de 
vigilância a ser aplicada.  
 Quanto ao tipo de vigilância, a OIE propõe duas modalidades que 
podem ser adotadas pelos países membros, conforme suas respectivas 
classificações de risco: 
a) Vigilância tipo A: permite detectar a EEB com uma prevalência de 
1:100.000 na população bovina adulta, com um nível de confiança 
de 95%. É o tipo que deve ser empregada, pelo menos no início, 
em países com risco controlado para a EEB. 
b) Vigilância tipo B: permite detectar a EEB com uma prevalência de 
1:50.000 na população bovina adulta, com nível de confiança de 
95%. É utilizada pelos países de risco insignificante ou pelos 
países de risco controlado após a obtenção de pontos 
correspondentes a vigilância do tipo A. 
 A TABELA 10 apresenta a meta de pontos a ser alcançada para 
diferentes tamanhos da população bovina adulta. O quantitativo de pontos 







TABELA 10 – META DE PONTOS PARA DIFERENTES TAMANHOS DE 
POPULAÇAO EM UM PAÍS, ZONA OU COMPARTIMENTO COM ZERO 
CASOS E 95% DE CONFIANÇA 
FONTE: OIE (2014) 
 
 Cabe esclarecer que, estatisticamente, 1.000.000 de cabeças é o 
ponto de corte em que o aumento da população não interfere mais na 
amostra a ser obtida (OIE, 2014). 
 Conclui-se que a Vigilância do tipo A é mais rigorosa, e uma vez 
cumprida, credencia o país a adotar um sistema mais brando (tipo B) em que 
a pontuação-alvo é exatamente a metade. A vigilância para a manutenção do 
risco deve ser direcionada às subpopulações que tendem a apresentar uma 
prevalência mais elevada (especialmente os suspeitos clínicos) (OIE, 2014). 
 Também é sugerido que um país projete sua estratégia de vigilância 
de modo a assegurar que as amostras sejam representativas dos sistemas 
de produção e se incluam considerações sobre fatores demográficos tais 
como o tipo de produção e posição geográfica, e a influência de práticas de 
manejo, apesar do sistema adotado não requerer informações aprofundadas 
(OIE, 2014). 
 A coleta cautelosa dos dados, segundo a OIE, pode diminuir 
substancialmente os custos e a quantidade de amostras necessárias, já que 
amostras de animais suspeitos clínicos têm maior significância para a 
vigilância que amostras oriundas de animais saudáveis, por exemplo. 
 Um método de amostragem mais intensivo deve ser usado para se 
determinar a prevalência da doença quando da detecção do agente. Nesse 
caso, o objetivo da vigilância deve ser voltado ao monitoramento da extensão 
e à evolução da doença, assim como avaliar a eficácia de medidas de 
controle tais como proibições com relação à alimentação e as ações de 
remoção de material de risco (MRE). 
Tamanho da População Bovina 
Adulta (> 24 meses)
Vigilância Tipo A Vigilância tipo B
> 1.000.000 300.000 150.000
800.000 - 1.000.000 240.000 120.000
600.000 - 800.000 180.000 90.000
400.000 - 600.000 120.000 60.000
200.000 - 400.000 60.000 30.000
100.000 - 200.000 30.000 15.000




 Procedimentos para reduzir a infectividade do agente da EEB nas 
farinhas de carne e osso (FCO) 
 
 No Artigo 11.4.19 do Código Terrestre há a descrição dos 
procedimentos para reduzir a infectividade do agente da EEB na FCO. Assim 
como as medidas de vigilância, procedimentos de mitigação de risco também 
são preconizados e avaliados pela OIE dentro de um Programa de Controle e 
Prevenção da EEB (OIE, 2014). 
 Recomenda-se que as FCO sejam submetidas aos seguintes 
processamentos: 
a) Suas partículas devem ser reduzidas ao tamanho máximo de 50 mm 
antes de qualquer processamento térmico; 
b) Tratamento térmico, em atmosfera saturada, que atinja a temperatura 
de 133oC por no mínimo 20 minutos, submetido a pressão atmosférica 
de 3bar. 
 Outros procedimentos visando a melhoria do programa de prevenção 
e controle da EEB também são preconizados pela OIE, como:  
a) Proibição da utilização de FCO ou outros subprodutos de 
ruminantes na alimentação de ruminantes; 
b) Regulamentação sobre a utilização de carcaças de ruminantes 
(incluindo a carcaça de animais encontrados mortos – fallen stock), 
seus subprodutos e despojos de abatedouros na produção de 
alimentação animal; 
c) Promoção de medidas que previnam a contaminação cruzada de 
alimentos para alimentação animal; 
d) Manutenção dos programas de conscientização de médicos 
veterinários, produtores rurais e demais trabalhadores envolvidos 
no manejo, transporte e abate de ruminantes, visando aumentar a 
sensibilização sobre a doença e consequente notificação de casos; 
e) Notificação obrigatória e investigação de todos os animais que 
demonstrem sinais compatíveis com a EEB; 
f) Realização de exames laboratoriais, utilizando as técnicas 




Animais Terrestres (OIE, 2010), utilizando SNC coletados pelo 
sistema de vigilância. 
 
 Testes Diagnósticos 
 
 O Manual de Testes Diagnósticos e Vacinas para Animais Terrestres é 
a bibliografia de referência em diagnósticos da OIE (OIE, 2010). Os métodos 
estabelecidos neste manual são resultado do entendimento dos países 
membros quanto às técnicas que devem ser utilizadas para fins de garantia 
sanitária que tenham aceitação internacional. 
 O capítulo 2.4.6 do Manual Terrestre estabelece que a escolha dos 
métodos de diagnóstico da EEB pode variar conforme o objetivo esperado, 
porém é recomendado o uso de dois métodos consecutivos para a 
confirmação de casos (OIE, 2010). 
 Entre os exames aceitos pela OIE para diagnóstico da EEB estão o 
exame histopatológico, imunohistoquímica (IHQ), Western blot (WB) e testes 
rápidos baseados em ELISA. A IHQ e o WB são os métodos de eleição e 
devem ser utilizados como provas confirmatórias preferenciais. Os testes 
rápidos são indicados para a etapa de triagem, embora sejam aceitos como 
exames confirmatórios, respeitadas algumas condições como o uso de 
métodos rápidos diferentes na prova de triagem e na prova confirmatória. 
 O exame histopatológico esteve relacionado estreitamente com a EEB 
desde a sua primeira descrição, entretanto, como método diagnóstico, 
demonstra desvantagens em relação à IHQ. O diagnóstico da EEB pode ser 
confirmado pelas lesões típicas da doença, embora seja recomendado 












5 Sistema de Vigilância e Prevenção da EEB no Brasil 
 
 Atualmente no Brasil encontram-se em vigência diversos instrumentos 
legais que dão suporte para a vigilância epidemiológica relacionada à EEB. 
Desde julho de 1934, com a publicação do decreto 24.548 (BRASIL, 1934), 
teve-se a primeira legislação que trata da defesa sanitária animal no Brasil. 
 A edição e atualização de normas para a fundamentação legal do 
Estado quanto às ações necessárias em vigilância e defesa sanitária animal 
são de responsabilidade do Ministério da Agricultura, Pecuária e 
Abastecimento (MAPA) (BRASIL, 2006a). 
 A execução das ações de defesa sanitária animal é realizada, 
principalmente, pelos médicos veterinários servidores do MAPA e dos Órgãos 
Estaduais de Defesa Sanitária Animal. Além disso, há treinamento de 
médicos veterinários privados para auxiliarem nas ações de vigilância da 
EEB (mais especificamente em relação à colheita de amostras a campo) que 
recebem um credenciamento junto ao Ministério (BRASIL, 2006b). 
Atualmente, o Brasil conta com 1.164 médicos veterinários federais, 4.156 
estaduais (DSA, 2014a) e 5.744 privados credenciados e que receberam 
treinamento específico para coleta de material para a vigilância de EEB a 
campo (DSA, 2014c). Apesar do Brasil possuir a maior quantidade de 
médicos veterinários do mundo, totalizando 84.151 profissionais atuantes 
(CFMV, 2013), pouco mais de 7% (5.744) destes são credenciados pelo 
MAPA para desenvolverem ações de vigilância da EEB. 
 Em relação à EEB, as primeiras normativas para a prevenção dessa 
enfermidade foram Instruções de Serviço no 01/1990 (BRASIL, 1990) 
seguidas de Instruções Normativas IN no 02/1991 (BRASIL, 1991), no 
01/1992 (BRASIL, 1992) e 02/1993 (BRASIL, 1993). Todas tratavam da 
proibição da importação de animais vivos, produtos e subprodutos de bovinos 
oriundos de países que notificaram a doença. Essas várias regulamentações, 
com consequentes revogações e atualizações, demonstram as incertezas 
sobre a doença à época. Esse controle precoce das importações mostrou-se 
útil, mais tarde, ao submeter as importações brasileiras à análise de risco de 




 Em 1997, pela Portaria Ministerial no 516, tornou-se obrigatória a 
notificação da ocorrência ou suspeição de doenças nervosas em herbívoros 
(BRASIL, 1997). Além disso, esta portaria incorporou a vigilância das EET no 
sistema de vigilância para a raiva dos herbívoros. Dois anos depois, foi 
instituído o primeiro sistema de vigilância para a EEB, Instrução Normativa no 
18, de 15 de fevereiro de 2002 (BRASIL, 2002a). 
 A partir de 17 de setembro de 2013, a Instrução Normativa no 44 
implementou o Programa Nacional de Prevenção e Vigilância da 
Encefalopatia Espongiforme Bovina (PNEEB), com objetivo de 
gerenciamento das medidas já existentes relacionadas à doença, que será 
descrito a seguir (BRASIL, 2013a). 
 
5.1 Programa Nacional de Prevenção e Vigilância da Encefalopatia 
Espongiforme Bovina (PNEEB) 
 
 Os principais objetivos do PNEEB são: a prevenção da entrada do 
agente da EEB no território nacional, implantação de medidas de mitigação 
de risco e, por último, a manutenção do sistema de vigilância para detecção 
de animais infectados por Encefalopatias Espongiformes Transmissíveis 
(EET) (DSA, 2014b). Os pilares do programa estão ilustrados na FIGURA 5. 
 
FIGURA 5 – ESTRUTURA DO PNEEB, CONFORME AS MEDIDAS 
SANITÁRIAS 





 O PNEEB é dividido em 6 subprogramas, que possuem normas 
aplicáveis em toda a cadeia epidemiológica da EEB (FIGURA 6), sendo: 
1. Controle da importação e monitoramento de bovinos importados; 
2. Vigilância das EET; 
3. Controle em estabelecimentos de abate de ruminantes; 
4. Controle em estabelecimentos processadores de resíduos de origem 
animal; 
5. Controle da produção de alimentos para ruminantes em 
estabelecimentos que os fabriquem e de produtos veterinários para 
uso em ruminantes; 
6. Controle da produção de alimentos para ruminantes em 
estabelecimentos de criação de ruminantes. 
 
FIGURA 6 – CADEIA EPIDEMIOLÓGICA DA EEB E AS MEDIDAS DE 
CONTROLE EM CADA PONTO CRÍTICO DA CADEIA 
FONTE: DSA (2014b) 
 
 Considerando a necessidade da preservação da saúde dos 
consumidores de produtos bovinos brasileiros e a importância da pecuária na 
economia do país, é fundamental a coesão dos setores envolvidos (oficiais e 




pelo PNEEB, no sentido de manter reduzido o risco de ocorrência dessa 
enfermidade no Brasil (DSA, 2014b). 
 Os segmentos diretamente envolvidos na prevenção e vigilância da 
EEB são: 
a) Ministério da Agricultura, Pecuária e Abastecimento (MAPA); 
define, coordena, supervisiona e fiscaliza as atividades de 
prevenção e vigilância da EEB. Algumas ações também podem ser 
executadas diretamente pelo MAPA, conforme competência 
regimental; 
b) Órgãos Estaduais de Defesa Sanitária Animal: executam as 
medidas de vigilância e de fiscalização, conforme a competência. O 
MAPA e os Órgãos Estaduais de Defesa Sanitária Animal 
compõem o Serviço Veterinário Oficial (SVO); 
c) Setor Produtivo: aplica as medidas sanitárias estabelecidas pelo 
SVO. Nesse segmento, cabe ressaltar a importância do 
engajamento dos pecuaristas, dos estabelecimentos industriais da 
cadeia produtiva de bovinos e de médicos veterinários privados, 
dentre outros profissionais; 
d) Embasamento Científico: o PNEEB é alicerçado nas informações 
científicas emanadas por instituições de ensino e pesquisa e nas 
recomendações de fóruns sobre saúde animal, em nível nacional e 
internacional. 
 
 Política de prevenção e vigilância da EEB no Brasil 
 
 Devido a complexidade da epidemiologia da EEB, além do controle de 
importação e da vigilância da doença, as medidas de mitigação de risco são 
fundamentais para a manutenção da situação sanitária frente a esta 
enfermidade (DSA, 2014b). As medidas sanitárias do MAPA, inclusive as 
relacionadas à EEB, são instituídas por diversos instrumentos regulatórios, 
abrangendo documentos internos (memorando, fax, instrução de serviço, 
norma interna) ou externos (portaria, instrução normativa e decreto). Na 
TABELA 11 têm-se as principais medidas de mitigação de prevenção da 





TABELA 11 – ANO DE INÍCIO DAS MEDIDAS DE PREVENÇÃO DA EEB 
NO BRASIL 
FONTE: DSA (2014b) 
 
 Conforme as informações científicas sobre a EEB e as 
recomendações da OIE, o Programa Nacional de Prevenção e Vigilância da 
EEB (PNEEB) é estruturado em subprogramas, que serão detalhados a 
seguir (DSA, 2014b). 
 
5.1.1 Controle da importação e monitoramento de bovinos importados 
 
 O subprograma de controle de importação visa prevenir a entrada do 
agente no País, mediante procedimentos de: controle da importação, no que 
concerne ao risco de veiculação do agente da EEB em animais, seus 
produtos e subprodutos; e monitoramento de bovinos importados, visando ao 
controle de localização, movimentação e destinação desses animais 
(BRASIL, 2013a). 
 Quanto a destinação de bovinos importados de países de risco para a 




1. Restrição de importação de bovinos de países de 
risco para EEB
1990
2. Restrição de importação de farinhas de ruminantes 
e outros produtos de origem animal
1990
3. Proibição de alimentar ruminantes com certos 
produtos de origem animal (feedban )
1996
4. Notificação obrigatória de EEB e categorias de 
vigilância
1996
5. Organização da rede de diagnóstico das EET 2001
6. Monitoramento e proibição de abate de bovinos 
importados de países de risco para a EEB
2001
7. Mitigação de risco - processamento de resíduos de 
ruminantes: esterilização de FCO (133 graus/20 
min/3bar
2003
8. Mitigação de risco - remoção do MRE 2005
9. Reorganização do PNEEB, com objetivo e 






proibição do abate e a sua inclusão na vigilância da EEB (BRASIL, 2003a). 
Essa mesma normativa prevê indenização ao proprietário destes animais, 
quando chegarem ao final de sua vida produtiva. 
 Em 2008, a Instrução Normativa no 49 (BRASIL, 2008a) instaura 
medidas de importação de bovinos, seus produtos e subprodutos, 
estabelecendo as categorias de risco para a EEB sendo: categoria 1 (risco 
insignificante pela OIE), categoria 2 (risco controlado pela OIE) e 3 (risco 
indeterminado ou não classificado pela OIE). 
 A Instrução Normativa no 13, de 14 de maio de 2014 atualizou as 
normas para identificação, monitoramento e controle da movimentação de 
bovinos importados de países considerados de risco para a EEB (BRASIL, 
2014). 
 Os requisitos brasileiros para importação de animais, seus produtos e 
subprodutos são revisados continuamente no sentido de se adequar às 
recomendações da OIE (DSA, 2014b). 
 Estudos mostraram que as medidas de controle de importação 
implantadas pelo governo brasileiro, caso mantidas, serão capazes de reduzir 
o risco de introdução do agente da EEB ao menor nível possível em 2013 
(RODRIGUES et al., 2013). 
 
5.1.2 Subprograma de vigilância 
 
 Esse subprograma visa a detecção precoce de eventual caso de EEB, 
mediante procedimentos de notificação e investigação de doenças nervosas 
em ruminantes e a realização de testes para diagnósticos das EET em 
populações específicas (BRASIL, 2013a). 
 Conforme descrito no item 1, a OIE recomenda o direcionamento da 
vigilância a determinadas subpopulações de bovinos, por ser uma doença de 
baixa prevalência e pela ausência de diagnóstico in vivo (OIE, 2014). 
 A vigilância das doenças nervosas em herbívoros no Brasil é 
predominantemente direcionada à raiva, que é uma doença considerada 
endêmica no país (DSA, 2014b). Assim, entendeu-se que o sistema de 
vigilância já implantado para a raiva seria aplicável à vigilância da EEB, pela 




em geral e por sua consolidação no sistema produtivo brasileiro (DSA, 
2014b). Dessa forma, em 25 de fevereiro de 2002 a IN no 5 atualizou a 
inclusão da vigilância da EEB, scrapie e outras doenças de caráter 
progressivo no sistema de vigilância da raiva dos herbívoros (BRASIL, 
2002b). 
 A vigilância epidemiológica da EEB é realizada pelo SVO e por 
médicos veterinários privados, sendo que esses últimos devem reportar ao 
Serviço Oficial todas as suspeitas de doenças nervosas que vierem a ter 
conhecimento (DSA, 2014b). 
 O SVO, quando notificado da suspeita de ocorrência de síndromes 
nervosas em herbívoros deverá atendê-la em 24 horas. Sempre que possível, 
deverá ser coletado material para diagnóstico laboratorial, sendo o tronco 
encefálico acondicionado em formol, e as demais porções sob refrigeração, 
conforme preconizado pelo Manual de Procedimentos para o Diagnóstico de 
Doenças Nervosas do Sistema Nervoso Central de Bovinos (BARROS, 
2003). Os documentos que deverão ser preenchidos e que fornecerão 
subsídios para futuras investigações são o FORM IN (Formulário de 
Investigação de Doenças – Inicial) e o FORM SN (Formulário Único de 
Requisição de Exames para Síndrome Neurológica) (BRASIL, 2013b) 
(ANEXO I). 
 Inicialmente, a IN no 18, de 15 de fevereiro de 2002, estabeleceu os 
procedimentos de vigilância epidemiológica para a EEB, especialmente na 
determinação das categorias de vigilância (BRASIL, 2002a). No final de 2012, 
o Memorando Circular no 73 (BRASIL, 2012) atualizou essas categorias, que 
atualmente são direcionadas a bovinos e bubalinos que: 
a) Tem idade superior a 24 meses, com sinais clínicos de doença 
nervosa; 
b) Tem idade superior a 24 meses, com doença crônica, caquetizante 
ou depauperante; 
c) Tem idade superior a 24 meses, em decúbito ou que não se 
locomovem sem ajuda; 
d) Tem idade superior a 24 meses, encontrados mortos na fazenda, 
durante o transporte ou no matadouro, sem apresentar 




e) Tem idade superior a 3 anos, submetidos ao abate de emergência 
ou condenados na inspeção ante mortem e que não se enquadram 
nas categorias a), b) e c); 
f) Sejam importados de países considerados de risco para a EEB, e 
que não se enquadrou nas categorias a), b), c) e d) – essa 
categoria foi incluída em 2003, pela IN no 18 (15/12/2003); 
g) Tem idade superior a 24 meses, com vínculo epidemiológico, de 
investigação de EEB; 
h) Negativos para a raiva no teste de imunofluorescência. 
 As amostras encefálicas provenientes dessas subpopulações são 
enviadas a um laboratório indicado pelo MAPA para o diagnóstico da EEB 
(BRASIL, 2012). 
 
 Diagnóstico laboratorial 
 
 As normativas brasileiras que regem os protocolos e técnicas 
laboratoriais seguem o preconizado pelo Manual Terrestre da OIE (OIE, 
2010). Dessa forma, os procedimentos para credenciamento de laboratórios 
para o teste das EET pela técnica de histopatologia e imunohistoquímica 
foram instituídos pelas IN no 15, de 15 de fevereiro de 2002 (BRASIL, 2002b) 
e IN no 36, de 05 de outubro de 2007 (BRASIL, 2007a), respectivamente. 
 Atualmente, o Brasil conta com apenas um laboratório credenciado 
para a realização de provas de IHQ, que recebem amostras de todo o país: o 
Laboratório Nacional Agropecuário (LANAGRO) em Recife/Pernambuco 
(MAPA, 2014). 
 Não há normativas que contemplem a utilização de testes rápidos e 
Western blot para diagnóstico da EEB no Brasil. 
 
5.1.3 Subprograma de controle em estabelecimentos de abate de ruminantes 
 
 Esse subprograma visa à redução de risco de um eventual ingresso do 
agente da EEB na cadeia de abate/alimentação, mediante: retirada de 
materiais de risco específicos (MRE) da carcaça de bovinos, que não podem 




ruminantes submetidos ao abate de emergência ou encontrados mortos em 
matadouros ou no desembarque do matadouro (BRASIL, 2013a). 
 Tanto a remoção do material de risco específico, quanto à vigilância no 
abate de emergência só tem abrangência para os frigoríficos sob Inspeção 
Federal (SIF), não atingindo os frigoríficos sob inspeção estadual (SIE) e 
municipal (SIM). Alguns estados podem ter legislações próprias, em 
consonância à legislação do SIF, abrangendo os frigoríficos sob inspeção 
estadual (SIE). Porém, tratando-se de frigoríficos sob Inspeção Municipal 
(SIM), não há qualquer indicação para a realização desse subprograma. 
 
5.1.3.1 Remoção do material de risco específico 
 
 A remoção do MRE foi primeiramente implantada pelo Memorando 
Circular CGI/DIPOA no 02 de 07 de abril de 2005 (BRASIL, 2005). Segundo o 
referido documento, que foi alicerçado nos pareceres exarados pelo Comitê 
Científico Consultivo das Encefalopatias Espongiformes Transmissíveis, 
nomeado pela Portaria SDA no 14 de 15 de março de 2002 (BRASIL, 2002c), 
os materiais considerados de risco para a EEB incluíam o cérebro, olhos, 
amídalas, baço, medula espinhal e intestino (desde o duodeno até o reto), de 
bovinos, ovinos e caprinos de qualquer idade. Esses materiais deveriam ser 
removidos, não podendo compor matéria-prima para farinha de carne e ossos 
(BRASIL, 2005). 
 Esse Memorando Circular foi revogado, e atualmente está em vigência 
o Memorando Circular CGI/DIPOA no 1, de 23 de janeiro de 2007 (BRASIL, 
2007b) que instaura as diretrizes para a remoção, segregação e destinação 
dos materiais de risco específico (MRE) para a EEB. Apesar do objetivo geral 
desse documento é que estes procedimentos sejam adotados pelos 
estabelecimentos brasileiros de abate de ruminantes, seu formato 
(Memorando Circular) não tem peso de normativa/lei, o que restringe a 
obrigatoriedade de cumprimento apenas àqueles estabelecimentos sob 
fiscalização federal (SIF). 
 Como objetivo específico está a padronização dos procedimentos a 




introdução do MRE na cadeia alimentar de ruminantes diretamente ou 
através de produtos derivados como farinha e sebos. 
 Dessa forma, são considerados MRE o encéfalo, olhos, tonsilas, 
medula espinhal e parte distal do íleo (BRASIL, 2007b). 
 
5.1.3.2 Vigilância em bovinos encaminhados ao abate de emergência 
 
 A Instrução de serviço conjunta DDA/DIPOA no 02 de 15 de agosto de 
2003 implantou os primeiros critérios para a colheita e envio de tronco 
encefálico para a vigilância da EEB em frigoríficos (BRASIL, 2003b). 
 Atualmente, o documento vigente que rege tais procedimentos é o 
Memorando CGI/DIPOA no 124/2010 – Circular, de 17 de agosto de 2010 
(BRASIL, 2010), que determina que todos os ruminantes submetidos ao 
abate de emergência mediata ou imediata, os que chegam mortos ao 
estabelecimento e os que morrem nos currais devem ter os troncos 
encefálicos coletados e encaminhados para a análise laboratorial. 
 
 Procedimentos de coleta 
 
 Os procedimentos de coleta, acondicionamento, identificação e envio 
dos troncos encefálicos e demais materiais para diagnóstico diferencial estão 
descritos no Manual de Procedimentos para o diagnóstico das doenças do 
sistema nervoso central de bovinos (BARROS et al., 2003). 
Seguindo as instruções do Manual, os troncos encefálicos deverão ser 
coletados com o uso de uma colher específica (FIGURA 7), e imediatamente 
acondicionados em frascos de “boca larga” com formol a 10%, devidamente 
identificados por meio de etiquetas. As amostras deverão ser acompanhadas 
pelo formulário de abate de emergência, que deve ser preenchido com 
informações sobre o quadro clínico, quando for o caso, a idade aproximada 







FIGURA 7 – COLHER UTILIZADA PARA A COLHEITA DE TRONCO 
ENCEFÁLICO DE BOVINOS 
FONTE: A autora (2014) 
 
 O formulário de colheita e envio de amostras de tronco encefálico 
oriundo do abate de emergência foi instituído pelo Memorando CGI/DIPOA no 
124/2010 – Circular (BRASIL, 2010), e pode ser visualizado no ANEXO II. 
 
5.1.4 Subprograma de controle em estabelecimentos processadores de 
resíduos de origem animal 
 
 Este subprograma visa mitigar o risco da presença do agente da EEB 
nas farinhas oriundas de ruminantes, mediante os seguintes procedimentos 
preconizados pela OIE: redução das partículas a um tamanho máximo de 
50mm antes de ser submetida a tratamento térmico; processamento, em 
atmosfera saturada com vapor, em temperatura mínima de 133oC, por no 
mínimo 20 minutos a uma pressão absoluta de 3bar; e proibição de integrar 
MRE nessas farinhas (OIE, 2014). 
 Nesta linha, a IN no 34 de 28 de maio de 2008, que atualizou os 
procedimentos de boas práticas de fabricação (BPF) em estabelecimentos 
processadores de resíduos animais (graxarias), com destaque para o 





5.1.5 Subprograma de controle da produção de alimentos para ruminantes 
em estabelecimentos que fabriquem e de produtos veterinários para uso em 
ruminantes 
 Este subprograma visa reduzir o risco de contaminação de alimentos 
para ruminantes ou produtos veterinários para esses animais, com o agente 
da EEB, mediante procedimentos de: inspeção e fiscalização dos 
estabelecimentos que produzem alimentos destinados a ruminantes e 
monitoramento dos seus produtos; e controle da produção, comercialização e 
da utilização de produtos veterinários destinados a ruminantes visando 
prevenir a contaminação com produtos de origem animal proibidos (DSA, 
2014). 
 A função principal desse subprograma é não permitir a reciclagem do 
agente na cadeia alimentar de bovinos. Nesse sentido, algumas 
terminologias são amplamente utilizadas como “feed ban”, já citada 
anteriormente, que se trata da proibição de alimentar bovinos com farinha de 
carne e ossos (FCO) de animais, e contaminação cruzada (CC), que está 
relacionada à contaminação acidental do alimento do bovino com alimentos 
destinados a outros animais e que contêm FCO em sua fórmula. 
 A primeira normativa que trata do controle na produção de alimentos 
foi a Instrução Normativa no 69, de 23 de setembro de 2003, que aprovou a 
padronização da metodologia para detecção de subprodutos de origem 
animal em misturas de ingredientes para alimentação de ruminantes por 
microscopia (BRASIL, 2003c). Essa norma permitiu que laboratórios 
realizassem análises buscando detectar a presença de subprodutos de 
origem animal proibidos na alimentação de ruminantes, o que serve de base 
identificar a CC e para a tomada de medidas fiscais. 
 Em relação à proibição da utilização de subprodutos de origem animal 
na alimentação de ruminantes (feed ban), a primeira legislação que tratou do 
assunto foi a Portaria n° 365, de 03 de julho de 1996 que determinava que 
ruminantes não fossem alimentados com proteínas de origem de animais 
destas espécies (BRASIL, 1996). A legislação atual que trata do tema é a IN 
no 08 de 25 de março de 2004. Ela atualiza essa proibição, ampliando a para 
proteínas de origem animal (e não só proteínas de ruminantes), e exclui 




derivados de peles e couros (BRASIL, 2004). Além disso, em relação aos 
estabelecimentos produtores de alimentos para animais, essa norma 
estabelece uma rotulagem de advertência em alimentos destinados a não 
ruminantes e que contenham produtos de origem animal, contendo os 
seguintes dizeres: “Proibido na alimentação de ruminantes”. 
 Em 2007, foi publicada a IN no 04 (BRASIL, 2007c) que estabelece o 
regulamento técnico de boas práticas de fabricação (BPF) de produtos 
destinados a alimentação animal. Nesse mesmo ano foi aprovada a 
regulamentação da Lei no 6.198, de 26 de dezembro de 1974 (BRASIL, 
1974), que torna obrigatória a inspeção e vigilância nos produtos destinados 
à alimentação animal e estabelece outras providências (Decreto no 6926 de 
11/12/2007) (BRASIL, 2007d). 
 Em relação à prevenção da contaminação cruzada, a IN no 17, de 7 de 
abril de 2008, proíbe a fabricação, na mesma planta industrial, de produtos 
destinados à alimentação de ruminantes e não ruminantes (BRASIL, 2008c). 
 
5.1.6 Subprograma de controle da produção de alimentos para ruminantes 
em estabelecimentos de criação de ruminantes 
 
 Além das normativas relacionadas ao controle da produção de 
alimentos, contidas no item 5.1.5, outras medidas para o fortalecimento do 
feed ban foram adotadas pelo Governo Brasileiro, como o controle da 
produção de alimentos nos estabelecimentos de criação (DSA, 2014b). 
 Este subprograma visa prevenir a contaminação de alimentos 
destinados aos ruminantes nos estabelecimentos de criação desses animais, 
mediante a fiscalização e coleta de amostras nestes locais. 
 Em obediência a IN no 08/2004, que implementa a proibição da 
utilização de subprodutos de origem animal na alimentação de ruminantes, 
desde 2004 o SVO realizava fiscalizações rotineiras em propriedades rurais, 
buscando indício do uso de produtos proibidos na alimentação dos rebanhos 
(BRASIL, 2004). Quando havia indício de tal infração, amostras eram 
coletadas e encaminhadas ao laboratório oficial, para a realização de provas 




 Somente em 2009 houve uma padronização dos procedimentos de 
fiscalização de alimentos para ruminantes em estabelecimentos de criação, 
pela publicação da IN no 41, em 10 de outubro de 2009 (BRASIL, 2009). 
Além disso, ela estabeleceu a destinação dos ruminantes alimentados com 
produtos proibidos. Assim, caso haja a comprovação (laboratorial) de que o 
alimento consumido pelos ruminantes continha subprodutos proibidos no ato 
da fiscalização, estes animais deverão ser encaminhados ao abate, em 
estabelecimentos com serviço de inspeção oficial que faça a remoção do 
MRE, no prazo máximo de 30 dias após o resultado final. Esse prazo poderá 
ser prorrogado, mediante procedimentos específicos, a critério do SVO, 
baseando-se na Instrução Normativa no 42 (BRASIL, 2011). 
 Para o sucesso desse subprograma, além das fiscalizações 
promovidas pelo SVO, é imprescindível a participação efetiva do setor 
produtivo, visando a conscientização dos produtores rurais quanto a adoção 
de boas práticas de alimentação dos ruminantes, visando evitar o 
fornecimento de subprodutos de origem animal proibidos, e a contaminação 
cruzada dos ingredientes na propriedade rural (DSA, 2014b). 
 
6 Sistema de Vigilância e Prevenção da EEB nos Estados Unidos 
 
O Departamento de Agricultura dos EUA (United States Department of 
Agriculture - USDA), criado em 1862 pelo presidente Abraham Lincoln, é 
responsável por supervisionar o setor agrícola estadunidense. Entre os 
deveres do USDA estão ajudar os agricultores com subsídios de apoio aos 
preços, a inspeção de alimentos para garantir a segurança alimentar e 
garantir a sanidade dos rebanhos. 
Está dividido em Agências ou Escritórios, sendo os mais relevantes, 
quando se trata do sistema de vigilância da EEB, as seguintes agências: 
 
a) Animal and Plant Health Inspection Service (APHIS): criada em 
1972, é uma agência multifacetada com uma ampla atuação, que incluem a 
proteção e promoção da sanidade agropecuária dos Estados Unidos. Dentro 
da sua estrutura organizacional, tem-se várias unidades operacionais de 




objetiva proteger e melhora a saúde, qualidade e comercialização de animais, 
produtos animais e produtos biológicos veterinários, através da execução das 
ações de prevenção, controle e/ou eliminação de doenças dos animais. 
Uma das características do APHIS/VS é que os programas sanitários 
não são executados apenas (ou em sua maioria) pelo corpo técnico dessa 
agência. Isso porque, desde 1921, o USDA estabeleceu um Programa de 
acreditação de médicos veterinários privados para que estes auxiliem os 
colegas do serviço oficial no controle de doenças no rebanho. Os veterinários 
acreditados trabalham em cooperação com o APHIS para aumentar a 
sanidade, qualidade, produtividade e competitividade da pecuária dos EUA, 
baseando-se na prevenção, controle e erradicação de doenças nos rebanhos 
bovinos e demais espécies (USDA, 2010). 
Para o USDA, os veterinários acreditados são a primeira linha de 
defesa para garantir a sanidade pecuária nacional. Dessa forma, mais de 
80% dos médicos veterinários atuantes nos EUA (cerca de 71 mil) são 
acreditados pelo APHIS para desenvolver ações de defesa sanitária animal. 
(USDA, 2010). 
 
b) Food Safety and Inspection Service (FSIS): é a agência responsável 
por garantir a segurança alimentar dos alimentos. Realiza os procedimentos 
atinentes a inspeção de produtos de origem animal. 
Além do USDA, o HHS (United States Department of Health and 
Human Services) também desempenha ações dentro do programa da EEB, 
mais precisamente em relação a fiscalizações em fábricas que produzem 
alimentos para ruminantes. Neste Departamento, o FDA (Food and Drug 
Administration) normativa e coordena várias ações que são consideradas 
como medidas de mitigação de risco para a doença. 
Em relação à EEB, o USDA tem tomado medidas para prevenir a 
introdução e potencial difusão do agente, e tem realizado vigilância desde 
1990 para monitorar a eventual presença da doença. A vigilância foi 
expandida tanto em escopo quanto em intensidade após a confirmação da 
EEB em uma vaca importada no ano de 2003 (USDA, 2003). 
Esse reforço na vigilância foi realizado visando estimar o nível da 




de vigilância de longo prazo. Além da vigilância epidemiológica, os Estados 
Unidos adotou medidas visando a prevenção e controle da doença, como: 
a) Controle de importação de bovinos vivos e seus subprodutos; 
b) Proibição da utilização de proteína de mamíferos na alimentação 
de ruminantes (feed ban); 
c) Controle e tratamento de subprodutos de origem animal; 
d) Controle nos estabelecimentos de produção de alimentos para 
ruminantes; 
e) Remoção e destruição de materiais de risco específico (MRE) para 
a EEB. 
Todas essas medidas serão detalhadas a seguir. 
 
6.1 Controle de importação de bovinos vivos e seus subprodutos 
 
 Em 1989, os Estados Unidos iniciou uma série de restrições a 
importações de bovinos vivos e subprodutos oriundos de países com casos 
autóctones de EEB (USDA, 1989). Assim, quando um país reportava a 
doença aos organismos internacionais, ele era automaticamente incluído na 
lista de países com restrições de comércio. Em 2005 e 2007 foram 
publicadas regulamentações proibindo a importação de bovinos vivos e 
subprodutos do Canadá, devido a ocorrência da doença nesse país. O 
objetivo dessa restrição era prevenir a exposição dos rebanhos americanos 
ao agente da EEB. 
 
6.2 Proibição da utilização de proteína de mamíferos na alimentação de 
ruminantes (feed ban) 
 
 A proibição da utilização de proteínas de mamíferos na alimentação de 
ruminantes (feed ban) foi regulamentada em 4 de agosto de 1997 (FDA, 
1997). Essa regulamentação, contudo, não proíbe a utilização destas 
proteínas na alimentação de não ruminantes. Desta forma, é necessário que 
os estabelecimentos que produzem alimentos para ruminantes tenham 
controles para prevenir a contaminação cruzada com ingredientes destinados 




 Por essa razão, mais de 98% dos estabelecimentos produtores de 
alimentos para ruminantes não utilizam, na mesma planta de produção, 
matéria-prima com proteína animal (USDA, 2011). A inspeção desses 
estabelecimentos e a regulamentação que implementa o feed ban são 
coordenadas pelo FDA e por controles de alimentação animal estaduais. 
 Outra característica importante é que nos EUA, menos de 1% das 
rações para animais contem proteínas de origem animal (de ruminantes ou 
não ruminantes). Segundo o Requerimento para Melhoria de Classificação de 
Risco para a EEB, encaminhado por este país à OIE em 2011 (USDA, 2011), 
a abundância e baixo custo de matérias-primas de origem vegetal no país 
favorecem o uso destes ingredientes, em detrimento ao uso de produtos de 
origem animal. Essa característica reduz significantemente o potencial de 
exposição dos ruminantes ao agente da EEB. 
 Contudo, é permitido o processamento industrial de animais 
encontrados mortos ou caídos em propriedades rurais. Há serviços que 
coletam essas carcaças e as encaminham para produção de farinhas, que 
são matéria-prima para rações. Em 2010, cerca de 23% dos 
aproximadamente 4,2 milhões de bovinos encontrados mortos (fallen stock), 
foram encaminhados para processamento em graxarias com destino a 
produção de ração para não ruminantes (JEKANOWSKI, 2010). Os 77% 
restantes não foram recolhidos e processados, sendo provavelmente 
enterrados na própria propriedade ou submetidos à compostagem. 
 
6.3 Controle e tratamento de subprodutos de origem animal  
 
 Nos EUA, as graxarias podem estar localizadas dentro dos 
estabelecimentos de abate, no mesmo espaço físico; estar em outra 
edificação, mas receber despojos de frigoríficos; e também podem ser 
independentes e receber animais encontrados mortos em propriedades 
rurais, ou miudezas oriundas de abates em pequena escala (USDA, 2011). 
 Os parâmetros para o processamento dos materiais nas graxarias não 
são limitados. A redução da infectividade de acordo com o sistema de 
tratamento utilizado nas graxarias baseia-se em estudos científicos sobre a 




1995b). Dessa forma, as atuais medidas adotadas nestes estabelecimentos 
visam reduzir a infectividade do agente para 1,4 log. Dessa forma, cálculos 
demonstram que, se houver a entrada/aparecimento do príon da EEB numa 
graxaria, haveria 96% de chance dele ser destruído neste estabelecimento, 
baseando-se nas medidas hoje adotadas para mitigação de risco (COHEN et 
al., 2006). 
 
6.4 Controle nos estabelecimentos de produção de alimentos para 
ruminantes 
 
 As plantas que processam alimentos para animais utilizam 
majoritariamente matérias-primas de origem vegetal. Dados do USDA 
(ERS/USDA, 2010) mostraram que, em 2010, apenas 1,33% das rações 
produzidas no país continham subprodutos de origem animal. Se retirarmos a 
farinha de peixe e leite, esse percentual cairia para aproximadamente 1%. 
 
 Medidas para prevenir a contaminação cruzada (CC) 
 
 Desde 1997, com a regulamentação do feed ban, já estavam previstas 
ações de prevenção à contaminação cruzada em plantas de produção de 
alimentos para ruminantes (FDA, 1997). Os estabelecimentos previnem a CC 
utilizando equipamentos separados ou adotando medidas de limpeza para 
evitar a contaminação dos alimentos destinados a ruminantes. 
 Apesar da permissão da utilização de medidas de limpeza, mais de 
98% das fábricas dos EUA utilizam plantas de produção separadas. Ou 
muitos estabelecimentos simplesmente não utilizam qualquer subproduto de 
origem animal proibido para ruminantes (USDA, 2011). 
 A produção separada, quando utilizada, consiste na produção em 
instalações separadas, assim como estocagem em containers, e linhas de 
produção separadas. 
 Já os estabelecimentos que adotam processos de limpeza (menos de 






 Programa de fiscalização para garantia do feed ban em ruminantes 
 
 A FDA reforçou as normas relativas ao controle de alimentos para 
ruminantes e é o órgão responsável pela inspeção dos estabelecimentos que 
fabricam e processam esses produtos. Para esse fim, ele trabalha em 
parceria com as agências estaduais que regulam os alimentos e ingredientes 
em seus Estados. Isso é feito por vários mecanismos formais como termos 
de cooperação, contratos, convênios, e também por mecanismos informais 
(USDA, 2011). 
 Todas as atividades relativas ao feed ban, incluindo inspeções, 
investigações, e reforço nas atividades são coordenadas pelo FDA e órgãos 
estaduais oficiais e, em alguns casos, serviços veterinários estaduais (USDA, 
2011). 
 O FDA disponibiliza um guia detalhando o processo de fiscalização em 
consonância com a legislação vigente, que serve como base, tanto para os 
servidores da FDA quanto aos parceiros, para as auditorias em 
estabelecimentos que processam alimentos para animais (FDA, 2003a). 
  Em relação a EEB, há um checklist específico que fornece uma lista 
extensa de questões que devem ser feitas pelos inspetores, auxiliando nas 
ações (FDA, 2003b). 
 Os principais objetivos do programa de inspeção, iniciado pelo FDA no 
final dos anos 90, eram a inspeção visual do processo de produção, 
verificação dos registros e esclarecimento dos procedimentos, como 
amostragem e análises (USDA, 2011). 
 A observância, por parte da iniciativa privada, das regulamentações do 
feed ban pode ser atribuída ao alto grau de interesse das empresas do ramo 
em seguir as regras e cooperar com o FDA e inspetores estaduais. Outro 
fator que contribui para isso são os grandes esforços, durante anos, na 
educação e conscientização da cadeia produtiva, além da transparência na 
obtenção das informações (que sempre estão disponíveis no endereço 







6.5 Remoção e destruição de materiais de risco específico (MRE) 
 
 Uma das primeiras medidas de segurança alimentar implementadas 
pelos EUA, visando proteger seus consumidores, foi a exclusão de animais 
encaminhados ao abate de emergência para o consumo humano (FSIS, 
2004a) 
 Em 12 de janeiro de 2004, o Serviço de Inspeção de Produtos de 
Origem Animal dos EUA - FSIS (Food Safety and Inspection Service) 
publicou uma legislação bastante ampla, intitulada: “Proibição do Uso de 
Materiais de Risco Específico na Alimentação Humana e Procedimentos de 
destinação de bovinos caídos – condenados”. Nessa norma, o FSIS 
determinou que certos tecidos seriam considerados MRE e determinou sua 
proibição na alimentação humana (FSIS, 2004b). Em 13 de julho de 2007, 
houve a publicação da regulamentação final que trata da remoção e 
destruição do MRE (FSIS, 2007). 
 Em consonância com as normativas do USDA, o FDA publicou em 14 
de julho de 2004 uma normativa que proíbe o uso de MRE em cosméticos e 
produtos comestíveis que são regulados por esta Agência (FDA, 2004). 
 Os materiais de risco específicos (MRE) definidos pelo USDA são: 
encéfalo, crânio, olhos, gânglio trigêmeo, medula espinhal, coluna vertebral 
(excluindo as vértebras da cauda, o processo transverso das vértebras 
torácicas e lombares, e as asas do sacro), e o gânglio da raiz dorsal de todos 
os bovinos acima de 30 meses, e as tonsilas e porção distal do íleo dos 
bovinos de qualquer idade (FSIS, 2007). Os MRE são proibidos na 
alimentação humana e devem ser destinados a procedimentos de 
condenação, juntamente com outros produtos derivados de bovinos (FSIS, 
2007). 
 Adicionalmente, a carne mecanicamente separada de bovinos também 
é declarada como não comestível, e seu uso é proibido na alimentação 
humana (FSIS, 2011). Os estabelecimentos de abate ou de processamento 
de carcaças de bovinos devem implementar e ter procedimentos detalhados 
sobre a remoção, segregação e destinação do MRE. Eles também são 




e pontos críticos de controle (HACCP), procedimentos de limpeza e 
desinfecção e outras determinações (FSIS, 2007). 
 O destino do MRE está disposto na normativa 9 CFR parte 314 (FSIS, 
2014) que trata dos procedimentos de incineração, desnaturação e outros 
procedimentos aprovados pelo FSIS.  
 O propósito dos métodos de destruição previstos nessa normativa é 
garantir que esses materiais não sejam utilizados na alimentação humana. 
Após os processos de destruição, o produto restante é destinado de acordo 
com leis federais, estaduais ou locais, dependendo de cada caso (USDA, 
2011). 
 Em relação à alimentação animal, os MRE são proibidos desde o início 
das leis sobre o feed ban (FDA, 1997). Em 2008, o FDA publicou uma norma 
final intitulada “Substâncias proibidas para a alimentação animal”, que 
começou a ser aplicada em 27 de abril de 2009 (FDA, 2008). Antes dessa 
data, os MRE e outros produtos não comestíveis podiam ser utilizados para a 
produção de ração para não ruminantes. Essa norma proibiu o uso do 
encéfalo e da medula espinhal de bovinos acima de 30 meses, além de 
outros materiais contendo esses tecidos, na alimentação animal (esses 
subprodutos são conhecidos como Materiais Bovinos Proibidos na 
Alimentação Animal, na sigla em inglês: CMPAF- Cattle Materials Prohibited 
in Animal Feed). Essa regulamentação ainda exige que os estabelecimentos 
de abate segreguem o CMPAF do material a ser utilizado para alimentação 
animal (FDA, 2009). 
Adicionalmente, é proibida a insensibilização de bovinos utilizando ar 
comprimido no abate, também o uso de certos tecidos na recuperação 
avançada de carnes (FSIS, 2004a). 
 
6.6 Programa de Vigilância Epidemiológica da EEB (BSE Surveillance 
Program) 
 
O programa tem o objetivo de permitir a detecção de um animal 
infectado para cada milhão de bovinos adultos, com alto nível de confiança, 
mantendo níveis de vigilância superiores aos níveis preconizados 




subpopulações de risco para a EEB, além de manter as colheitas de 
amostras de todas as fontes importantes de vigilância (APHIS, 2006a). 
O programa segue o modelo de sistema de vigilância estabelecido 
pelo Serviço de Inspeção em Saúde Animal e Vegetal dos Estados Unidos - 
APHIS (Animal and Plant Health Inspection Service), o Serviço Veterinário - 
VS (Veterinary Service) e a Unidade Nacional de Vigilância – NSU (National 
Surveillance Unit) (APHIS, 2006a). 
A vigilância ativa foi iniciada em 1990 nos EUA. Em resposta à 
identificação de um bovino importado positivo para a EEB em dezembro de 
2003 (USDA, 2004), houve uma melhoria no programa de vigilância da EEB, 
a partir de junho de 2004 (APHIS, 2006a). Apesar dos esforços, dois novos 
casos de EEB foram identificados em março de 2006. Em ambos os casos, 
tratavam-se de bovinos de corte com mais de 10 anos de idade (nascidos 
após o feed ban, em 1997), um localizado no Texas (USDA, 2005), e outro no 
Alabama (USDA, 2006). 
As amostras para diagnóstico poderão ser coletadas por veterinários 
acreditados, por veterinários do Serviço de Inspeção Alimentar (FSIS), 
veterinários dos laboratórios de diagnóstico oficiais ou particulares, e médicos 
veterinários privados qualificados pelo VS (incluindo técnicos em saúde 
animal, e demais envolvidos na coleta de dados) (APHIS, 2006a). 
 As amostras serão testadas para EEB através de uma cooperação 
entre o Serviço Veterinário Laboratorial Nacional – NVSL (National Veterinary 
Laboratorial Service) e laboratórios de diagnóstico particulares contratados 
(seriam os laboratórios credenciados no Brasil). Os exames com resultado 
positivo serão confirmados no laboratório oficial do NVSL. A Associação 
Americana de Laboratórios de Diagnóstico Veterinário – AAVLD (American 
Association of Veterinary Laboratory Diagnosticians) credencia laboratórios 
para participarem da Rede Nacional de Laboratórios de Saúde Animal - 
NAHLN (National Animal Health Laboratory Network) que podem ser 
contratados pelo Serviço Veterinário Laboratorial Nacional para a realização 
de testes de triagem para EEB, de acordo com protocolos de qualidade 
determinados pelo NVSL (APHIS, 2006a). 
 O treinamento para colheita de amostras será realizado por um 




AVIC (Area Veterinarian in Charge), supervisionada por um escritório regional 
do VS. O treinamento sobre como inserir os dados no sistema de vigilância 
será completado pelo BSE help desk (APHIS, 2006a). 
 A avaliação da qualidade dos dados, da análise dos dados e sua 
interpretação será finalizada pelo NSU, pelo gerente do programa das EET 
no SV, e pelos epidemiologistas do SV. A publicação e divulgação dos 
resultados da vigilância da EEB são de responsabilidade primária do NSU. 
Além disso, o NSU irá revisar a efetividade do sistema de vigilância. O NVSL 
será responsável pela garantia da qualidade dos resultados laboratoriais 
(APHIS, 2006a). 
 A população-alvo de Vigilância Contínua consiste de bovinos de 
qualquer raça ou sexo que apresentam sinais clínicos de acordo com os 
seguintes critérios: 
1. Bovinos de qualquer idade com sinais clínicos nervosos: 
Essa categoria inclui bovinos exibindo sinais compatíveis com 
desordens do SNC (incluído animais negativos ao teste de raiva). 
Adicionalmente, essa categoria inclui bovinos altamente suspeitos de 
EEB indicados pelo memorando VS 580.16 (APHIS,2006b), que inclui: 
a) bovinos doentes que são refratários a tratamentos (incluindo 
anorexia, caquexia, pneumonia, queda na produção leiteira) e com 
mudanças comportamentais progressivas (incluindo nervosismo, 
apreensão, excitabilidade, agressividade, hipermetria, chutes enquanto 
é ordenhado, dificuldade de levantar, prurido excessivo, dificuldade em 
atravessar barreiras ou portas; b) bovinos demonstrando sinais 
neurológicos progressivos que não podem ser atribuídos a doença e 
não respondem a tratamento. 
2. Bovinos acima de 30 meses de idade condenados durante a inspeção 
antemortem ou que foram excluídos do abate devido a baixo status 
corporal (moribundo). 
Esta categoria inclui: 
a) Bovinos condenados pelo Serviço de Inspeção durante o exame 
antemortem por qualquer razão (que não sinais clínicos nervosos 




b) Bovinos sem histórico de sintomatologia nervosa cuja amostra foi 
coletada em propriedades rurais, clínicas veterinárias, ou em 
leilões, ou animais encontrados caídos, mortos ou que 
apresentaram sinais clínicos que podem ser associados a EEB. 
Para esses animais que vieram a óbito antes da chegada do 
serviço veterinário que realizaria a coleta de amostra, qualquer 
histórico clínico deve ser avaliado antes de considerar que o óbito 
deveu-se a uma causa não conhecida (APHIS, 2006a); 
c) Bovinos encaminhados a necropsia como diagnóstico auxiliar sem 
histórico de sintomatologia nervosa, porém que puderam ter sinais 
clínicos compatíveis com EEB (APHIS, 2006a); 
d) Bovinos encaminhados a graxaria ou graxarias independentes (que 
recolhem animais mortos ou moribundos), que estão doentes, 
depauperados ou mortos. A existência de histórico clínico é 
desejável para essas amostras, porém não é obrigatório. Essa 
categoria está limitada ao número máximo de cinco mil 
amostras/ano (APHIS, 2006a). 
 
 É esperado que haja uma maior proporção de suspeitos clínicos, em 
relação às demais categorias de vigilância. Assim, considerando que a 
categoria de vigilância descrita no item d) geraria a maior parte das amostras, 
limitou-se ao número de 5 mil amostras dessa categoria por ano, para 
garantir a proporção maior para as amostras de suspeitos clínicos (APHIS, 
2006a). 
 Os esforços do programa de vigilância da EEB americano tem sido 
sempre focado nesses três tipos de vigilância onde a EEB é mais comumente 
encontrada – suspeitos clínicos, abate de emergência e animais caídos 
(APHIS, 2006a). 
 Os locais onde ocorrem as coletas de amostras, dentro de um plano 
amostral, devem contemplar todas as categorias de animais dos EUA, e ter 
representatividade nacional (APHIS, 2006a). Em combinação, essa fonte de 
dados fornece a oportunidade de amostrar animais de diferentes partes do 




a) Há plantas de frigoríficos espalhadas em todo o território nacional. 
Adicionalmente, estados do Oeste que não tem plantas frigoríficas 
ou que tem produção extensiva onde podem não observar animais 
caídos, submetem seu animais à inspeção pelo FSIS em outros 
estados (APHIS, 2006a); 
b) Instalações de processamento estão localizadas em todo os EUA. 
Algumas dessas instalações extraem as mesmas populações que 
se tem num frigorífico, pois tem instalação de eliminação para as 
miudezas e animais condenados (graxaria). Focando nessas 
instalações, ou outras instalações de processamento, em regiões 
geográficas onde há oferta limitada de alternativas, elas auxiliam a 
garantir uma ampla representatividade geográfica. A inclusão 
dessas instalações amplia a vigilância da categoria “encontrados 
mortos” (APHIS, 2006a); 
c) Amostras coletadas a campo – são aquelas coletadas aonde reside 
o animal. Esforços devem ser feitos em todo o território nacional 
para incentivar a participação dos profissionais médicos 
veterinários na coleta dessas amostras (APHIS, 2006a); 
d) Não podem existir localidades que não consigam submeter 
material fresco para um laboratório de saúde pública ou de 
diagnóstico veterinário (APHIS, 2006a). 
 Os seguintes locais foram selecionados baseando-se na qualidade dos 
dados coletados, a média de pontos por amostra, e o total de amostras 
obtidas (APHIS, 2006a). Adicionalmente, esses locais de coleta tem 
representatividade nacional, e com possibilidade de amostragem. Bovinos 
que se enquadram nas categorias de vigilância para EEB podem ser 
amostrados nos seguintes locais: 
 1) A Campo: 
 Essas amostras poderão ser coletadas por médicos veterinários 
acreditados, funcionários estaduais ou federais (incluindo técnicos em saúde 
animal), ou serviços veterinários aprovados para a coleta de animais mortos 
em propriedades. Dentro da jurisdição do Escritório Oficial do Serviço 
Veterinário, as amostras podem ser coletadas por outros profissionais, 




ou profissionais disponíveis nessa região. Embora essas amostras tenham 
um alto custo quando comparadas a outras categorias, elas apresentam os 
maiores valores dentro da vigilância desde que sejam bem coletadas, e que 
os dados da história clínica sejam confiáveis, pois são mais importantes do 
que outras informações do animal (APHIS, 2006a). 
 
 2) Laboratórios de Diagnóstico Veterinário: bovinos submetidos à 
necropsia, ou SNC fresco submetido a diagnóstico auxiliar em laboratórios de 
diagnóstico veterinário, incluindo aqueles não envolvidos diretamente para o 
diagnóstico de EEB, devem ser amostrados pelos profissionais do 
laboratório. Essas amostras normalmente vêm acompanhadas por rica 
história clinica e, por isso, tem alto valor na vigilância (APHIS, 2006a). 
 
 3) Laboratórios de Saúde Pública: Amostras oriundas de animais 
suspeitos de raiva e que testaram negativos devem ser submetidos ao teste 
de EEB por profissionais do laboratório. Todas as amostras com essas 
características podem ser enquadradas na categoria de suspeitos clínicos, ou 
seja, com um alto valor na vigilância (APHIS, 2006a). 
 4) Frigoríficos (Inspeção – FSIS): Bovinos acima de 30 meses 
condenados na inspeção antemortem, ou bovinos de qualquer idade 
condenados pela presença de sinais clínicos nervosos ou suspeitos de raiva, 
devem ser coletados pelos funcionários do FSIS ou locais de coletas 
designados fora das instalações (APHIS, 2006a). 
 5) Instalações contratadas para coletar amostras de animais 
condenados no exame antemortem pela Inspeção: amostras oriundas de 
animais condenados na inspeção pelo FSIS durante a inspeção antemortem 
pode ser coletadas por pessoal contratado pela empresa, ou outra condição 
aprovada pelo APHIS. Considerando essa situação, a comunicação seja por 
códigos de condenação ou sinais clínicos observados deve ser observada e 
padronizada entre esses funcionários contratados (APHIS, 2006a). 
 6) Graxarias: buscando representar a categoria de vigilância 
“encontrados mortos”, e considerando as mais variadas fontes de 
informações, determinou-se que serão coletadas apenas 5 mil amostras 




categoria desde que as amostras contenham uma adequada história clínica 
que não as permitam ser enquadradas na categoria de suspeito clínico 
(APHIS, 2006a). 
 A avaliação das amostras colhidas é monitorada mensalmente. Se 
houver algum resultado diferente do esperado, a estratégia de amostragem 
pode ser modificada. Por exemplo, se não está havendo coleta de amostras 
de suspeitos clínicos, como era o esperado, pode-se focar na coleta de 
outras categorias ou outros locais de coleta. Da mesma forma, se 
verificarmos que há muita coleta de animais sem sinais clínicos, pode-se 
reduzir a intensidade da coleta (APHIS, 2006a). 
 Essas restrições podem envolver a redução ou mesmo interrupção nas 
colheitas em propriedades, em clínicas veterinárias ou em feiras e leilões, ou 
reduzindo ou interrompendo as coletas de animais condenados na inspeção. 
Entretanto, as amostras de bovinos com sinais clínicos sempre deverão ser 
coletadas (sem restrição), assim como suspeitos de raiva, considerados de 
maior risco para a EEB, da mesma forma animais condenados na Inspeção 
por esses mesmos sinais (APHIS, 2006a). 
 Os dados das amostras deverão ser coletados usando formulários 
específicos do Programa: o USDA BSE Surveillance Submission Form e o 
USDA BSE Surveillance Data Collection Form, contidos no ANEXO III. Os 
formulários deverão ser preenchidos pelo responsável pela colheita, podendo 
ser manualmente ou eletronicamente, dentro do sistema NAHLN. Se não 
houver como inserir os dados eletronicamente, cópias dos formulários 
deverão ser enviadas ao USDA via Escritório do Serviço Veterinário ou pelo 
Help Desk BSE (APHIS, 2008). 
 A via original do USDA BSE Surveillance Submission Form deve ser 
encaminhado junto com a amostra ao laboratório de diagnóstico. Se as 
amostras não forem acompanhadas pelo formulário de encaminhamento 
apropriado, com todas as informações necessárias, é responsabilidade do 
laboratório de diagnóstico entrar em contato com o local de colheita da 
amostra. Os laboratórios podem informar o AVIC responsável sobre locais 
onde há reincidência de não conformidades no envio de amostras e 




 O USDA BSE Surveillance Submission Form deverá estar 
completamente preenchido, em particular o local de coleta e a data. O USDA 
BSE Surveillance Data Collection Form deve ser preenchido para cada 
animal coletado. Todos os tipos de identidade presentes no animal devem ser 
informadas, incluindo número de brinco, marca de vacinações, número 
(código) de condenação, tatuagem, marca de fogo, microchip, etc. No caso 
de amostras de bovinos condenados na inspeção antemortem, o número da 
etiqueta “Z” (etiqueta de condenação utilizada pelo FSIS) deve ser informada 
(APHIS, 2008). 
 Os dados relevantes dos testes laboratoriais são inseridos no NALHN 
pelo pessoal do laboratório de diagnóstico. Os resultados podem ser 
apresentados da seguinte forma: 
- não detectado (negativo no ELISA ou IHQ). 
- não detectado, sem óbex* (negativo pelo ELISA – embora a amostra 
aparenta ter o tronco encefálico, não foi possível a identificação do óbex). 
Não testado (amostra não testada pois o técnico não conseguiu identificar o 
tronco encefálico). para esses casos, as razões para esses resultados podem 
se enquadrar numa nas condições: avançado estado de decomposição da 
amostra, localização anatômica inadequada ou tecido rompido que não 
permite uma localização anatômica. 
- Reação inicial (positivo no primeiro teste de triagem – ELISA). 
- Inconclusivo (foi positivo no teste de triagem, e pelo menos obtém um 
resultado positivo quando o teste de triagem é repetido em duplicata). 
- IHQ inconclusiva (amostra com um resultado equivocado na IHQ). 
- Positivo – amostras positivas tanto na IHQ ou no WB. 
 As amostras deverão ser mantidas refrigeradas até o envio ao 
laboratório. Elas devem ser encaminhadas o mais rápido possível, em no 
máximo 7 dias após a colheita. As amostras não devem ser congeladas. Uma 
vez enviada, a amostra deverá chegar ao laboratório em até 24h, para 
garantir sua integridade (APHIS, 2006a; APHIS, 2008). 
 A rede de diagnóstico de EEB, do NAHLN, compreende 7 laboratórios 
credenciados, nos seguintes Estados: Califórnia, Colorado, Geórgia, Texas, 




de instituições de ensino superior em medicina veterinária. Nesses 
laboratórios são realizadas as provas de ELISA, IHQ e WB (APHIS, 2014). 
 Carcaças de animais negativos são eliminadas seguindo leis federais, 
estaduais e municipais. Carcaças e miúdos de animais “inconclusivos” ou 
positivos para EEB: deverão ser encaminhadas a estabelecimentos de 
processamento que não se destinem a alimentação animal para incineração, 
ou enterrio a campo, enterrio em aterros, digestão alcalina ou incineração. As 
graxarias podem refrigerar ou congelar as carcaças, ou sequestrar lotes até o 
resultado final. Caso o resultado seja positivo, os lotes sequestrados seriam 







 O Brasil tem o maior rebanho bovino comercial do mundo, sendo a 
pecuária uma das principais atividades comerciais do país (ABIEC, 2014). 
Esta atividade deve ser garantida por ações que visem prevenção à entrada 
de doenças que possam causar prejuízos a saúde do consumidor, ao 
comércio e à produtividade bovina. 
 A Encefalopatia Espongiforme Bovina é considerada uma doença de 
relevância internacional e que afeta as relações comerciais entre os países 
que comercializam produtos derivados de bovinos (GELDEREN et al., 2003). 
Em relação a esta doença, é fundamental que as autoridades de defesa 
sanitária animal disponham de mecanismos que evitem o ingresso do agente 
e manter níveis sanitários satisfatórios que previnam a sua disseminação, de 
acordo com normas internacionais publicadas pela Organização Mundial de 
Saúde Animal (OIE) (RODRIGUES, 2011). 
 Com o implemento da vigilância ativa da EEB na União Europeia, a 
partir de 2001, novos métodos foram desenvolvidos para o diagnóstico da 
doença (incluindo testes rápidos e Western blot). A partir disso, vários casos 
foram diagnosticados em países que até então nunca tinham notificado a 
EEB e, consequentemente, houve a descoberta quase que simultânea de 
formas atípicas da doença (SEUBERLICH et al., 2010). 
 Apesar do conhecimento científico já consolidado sobre as formas 
atípicas da EEB, atualmente elas não são reconhecidas pela OIE. As últimas 
edições do Código Terrestre, por exemplo, não contemplam medidas de 
prevenção ou controle que tratem especificamente das EEB atípicas (OIE, 
2014). As diretrizes propostas por esta Organização focam na EEB com sua 
apresentação clássica, apesar de sua ocorrência estar diminuindo a cada ano 







* 2011: 4 casos atípicos (Holanda, Polônia e Suíça) 
* 2012: 6 casos atípicos (Brasil, Espanha, Suíça e Estados Unidos) 
* 2013: 2 casos atípicos (França) 
* 2014: 4 casos atípicos (Brasil, Alemanha e Romênia) 
* 2015: 1 caso atípico (Noruega) (até 31/01/2015) 
 
FIGURA 8 – CASOS DE EEB DIAGNOSTICADOS NO MUNDO, DE 1988 
A JANEIRO DE 2015 
FONTE: OIE (2015) 
 
 
 Observa-se que, em 2014, não houve a notificação de casos clássicos 
de EEB, somente quatro casos atípicos, dentre eles um diagnosticado no 
Brasil (OIE, 2015). Esta visível queda no número de focos não deve servir de 
pretexto para o relaxamento das medidas hoje adotadas para o controle da 
doença nos países, porém há necessidade de revisão destas diretivas 
principalmente em relação a vigilância epidemiológica. 
 Atualmente, a categoria de suspeitos clínicos é a principal e mais 
importante para a vigilância da EEB, segundo o Código da OIE (OIE, 2014). 
Consideram-se, ainda, suspeitos clínicos aqueles animais com sintomatologia 
compatível com os casos clássicos da doença. Porém, em se tratando das 
formas atípicas, essa demonstração clínica é muito diferenciada (KONOLD et 
al., 2012). 
 Com base nos relatos e publicações sobre as EEB atípicas, nota-se 
que os casos atípicos estão sendo diagnosticados em animais pertencentes 
às categorias consideradas menos importantes pela OIE, como de animais 
encontrados mortos (fallen stock), caídos, encaminhados ao abate de 
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 Diante disso, fica evidenciado que as diretrizes propostas pelo Código 
da OIE deveriam considerar a atual situação epidemiológica da EEB, onde há 
uma queda abrupta dos casos clássicos e, em contrapartida, o aparecimento 
dos casos atípicos. Dessa forma, deveria haver um redimensionamento de 
prioridades e importância para as demais categorias de vigilância. 
 Um dos mecanismos para alavancar a vigilância nessas 
subpopulações seria a realização de estudos que melhorassem a pontuação 
atribuída a essas amostras pela OIE. Segundo a tabela de pontos das 
amostras para vigilância de animais vigente (TABELA 9), as categorias de 
abate de rotina, animais encontrados mortos e submetidos ao abate de 
emergência recebem a pontuação mais baixa (variando entre 0,0 e 1,6 
pontos por amostra), enquanto as amostras de suspeitos clínicos variam 
entre 45 a 750 pontos (OIE, 2014). 
 Além do redirecionamento para outras subpopulações, é necessário 
que a pontuação atribuída à faixa etária de 4 a 7 anos de idade seja revista. 
Isto porque atualmente ela é o estrato mais bem pontuado da tabela, 
independente da subpopulação amostrada, e sabe-se que as formas atípicas 
são mais prevalentes em animais idosos (acima de oito anos) (OIE, 2014). 
Dessa forma, se aumentarmos a importância (pontuação) dos animais mais 
velhos, consequentemente poderemos teremos maior vigilância nesse 
estrato. 
 Assim, o aumento da pontuação atribuída a outras subpopulações e 
de idade mais avançada poderia estimular a investigação e vigilância, 
aumentando as chances de se detectar casos atípicos da doença. 
 Os principais países produtores e exportadores de carne bovina são 
signatários da OIE e balizam seus planos de vigilância para enfermidades de 
acordo com o Código Terrestre. Assim, a análise de qualquer programa 
sanitário deve levar em consideração as recomendações desta Organização. 
Considerando as EEB atípicas, doença na qual a OIE não fornece subsídios 
para fomentar programas visando sua detecção, qualquer crítica decorrente 
dessa análise fica comprometida.  
 O grande diferencial na detecção dos casos atípicos está na análise 
laboratorial que permite a diferenciação do agente causal (BIACABE et al., 




Testes Diagnósticos e Vacinas para Animais Terrestres (OIE, 2010) permite 
que os países escolham os métodos a serem utilizados, porém recomenda o 
uso de dois métodos consecutivos para a confirmação de casos de EEB.  
 Nas EEB atípicas, apenas o exame de Western blot é capaz de 
diferenciá-las da forma clássica, que, por sua vez, necessita de amostras 
frescas (não formolizadas) para ser realizado (SEUBERLICH et al., 2010). 
Considerando que em muitos países as amostras de SNC oriundas da 
vigilância das EET são acondicionadas somente em formol (como no Brasil), 
seria importante a OIE estimulasse a utilização do WB em detrimento a 
outras técnicas de diagnóstico baseadas na histologia. Dessa forma, haveria 
maior possibilidade de diagnóstico das formas atípicas em todo o mundo. 
 É necessário que os programas de vigilância de EEB tenham a 
capacidade de diagnosticar, por si mesmos, todas as formas da doença 
(SEUBERLICH et al., 2010). Nesse intuito, faz-se necessário dispor de um 
corpo laboratorial reconhecidamente competente para a realização das 
análises de WB, além de se ter a coleta de material encefálico fresco para 
viabilizar essa diferenciação. 
 Quando se compara o Sistema de Vigilância da EEB do Brasil e dos 
Estados Unidos, é interessante fazê-lo por partes, contemplando assim todos 
os pilares comuns de ambos os sistemas que são: a) controle de importação 
de bovinos vivos e seus subprodutos; b) proibição da utilização de proteína 
animal na alimentação de ruminantes (feed ban); c) controle e tratamento de 
subprodutos de origem animal; d) controle nos estabelecimentos de produção 
de alimentos para ruminantes e; e) remoção e destruição de materiais de 
risco específico (MRE) para a EEB. 
 Em relação ao controle e importação de bovinos vivos e seus 
subprodutos, a TABELA 12 expõe as medidas adotadas Sistema Brasileiro e 
dos EUA, cronologicamente. Observa-se que ambos iniciaram as restrições 
de importação de países que notificaram a doença no início da década de 90: 
em 1989 nos Estados Unidos (USDA, 1989) e em 1990 no Brasil (BRASIL, 
1990). Vale ressaltar que, no Brasil, ainda há bovinos importados originários 
da Europa e de outros países que notificaram casos de EEB, sendo proibido 




monitoramento periódico destes animais, e prevê indenização aos seus 
proprietários (quando do fim da vida produtiva dos bovinos) (BRASIL, 2003a). 
 
 
TABELA 12 – MEDIDAS DE CONTROLE DE IMPORTAÇÃO DE BOVINOS 
VIVOS E SEUS SUBPRODUTOS ADOTADAS PELO SISTEMA 
BRASILEIRO E ESTADUNIDENSE DE VIGILÂNCIA DA EEB 
 
 Em relação a proibição da utilização de subprodutos de origem animal 
na alimentação de ruminantes (feed ban), a TABELA 13 mostra as medidas 
adotadas Sistema Brasileiro e dos EUA. No Brasil, as primeiras medidas para 
controle da alimentação de ruminantes foram iniciadas em 1996, 
primeiramente proibindo proteínas de ruminantes (BRASIL, 1996) para 
depois, em 2004, proibir proteínas e subprodutos de origem animal (com 
exceção a produtos lácteos e outros produtos) (BRASIL, 2004). Nos Estados 
Unidos, o feed ban teve início em 1997, e só inclui na proibição proteínas e 
subprodutos de mamíferos (FDA, 1997). Além disso, há permissão para o 
processamento e utilização de carcaças de animais mortos encontrados em 
propriedades para a fabricação de alimentos para não ruminantes (USDA, 
2011), prática que não está prevista na legislação brasileira. 
 Com relação às fiscalizações para a garantia do feed ban, no Brasil 
são realizados dois tipos de fiscalização: uma na fábrica de alimentos para 
ruminantes (BRASIL, 2003c; BRASIL, 2007c; BRASIL, 2007d), e outra 
diretamente na propriedade rural, onde o pecuarista manipula as rações 
(BRASIL, 2004; BRASIL, 2009; BRASIL, 2011). Em relação à fábrica de 
alimentos, a legislação brasileira proíbe a produção, numa mesma planta, de 
alimentos para ruminantes e não ruminantes (visando coibir a contaminação 
cruzada) (BRASIL, 2008c). Nos Estados Unidos, há somente a fiscalização 
nas fábricas (FDA, 1997), e há respaldo para que haja a produção de 
alimentos para ruminantes e não ruminantes na mesma planta, desde que 
Medidas de Controle de Importação de Bovinos Vivos e seus subprodutos
Proibição do abate de bovinos importados, 
indenização do proprietário e 
monitoramento periódico (BRASIL, 2003a)
Primeira medida de controle de importação 
de bovinos vivos: 1990 (BRASIL, 1990)
Sistema do Brasil Sistema dos EUA
Primeira medida de controle de importação de 








TABELA 13 – MEDIDAS DE CONTROLE DA ALIMENTAÇÃO DE 
RUMINANTES (FEED BAN) ADOTADAS PELO SISTEMA BRASILEIRO E 
ESTADUNIDENSE DE VIGILÂNCIA DA EEB 
 
 Vale salientar que a fiscalização realizada a campo, pelas autoridades 
brasileiras, é bastante rígida e prevê, caso seja comprovada a utilização de 
subprodutos de origem animal proibidos, o abate de todos os bovinos 
expostos a este alimento (BRASIL, 2009). 
 No Brasil, o controle realizado nas graxarias e processadoras de 
subprodutos de origem animal segue rigorosamente o preconizado pela OIE, 
ou seja: as partículas não podem ter tamanho superior a 50mm, deverão ser 
submetidas a tratamento térmico em atmosfera saturada que atinja a 
temperatura de 133oC, por no mínimo 20 minutos, à 3bar de pressão 
absoluta (BRASIL, 2008b; OIE, 2014). 
 Nos Estados Unidos, parâmetros para o processamento dos materiais 
nas graxarias não são limitados, porém todos os protocolos de controle 
baseiam-se em estudos científicos sobre a redução da infectividade do príon 
nesses estabelecimentos (TAYLOR et al., 1995b; COHEN et al., 2006). Outro 
fator importante e que difere da realidade brasileira, é que as graxarias 
independentes podem receber animais encontrados mortos em propriedades 
rurais, ou miudezas oriundas de abates em pequena escala (USDA, 2011). A 
TABELA 14 sintetiza as medidas de controle e tratamento de subprodutos de 
origem animal adotadas Sistema Brasileiro e dos EUA.  
Proibição da produção, na mesma planta, de 
alimentos para ruminantes e não ruminantes 
(BRASIL, 2008c)
Medidas de Controle da Alimentação de Ruminantes (Feed ban)
Sistema do Brasil
Primeira medida de controle da alimentação de 
ruminantes: 1996 (BRASIL, 1996)
Proibição da utilização de proteínas animais 
(BRASIL, 2004)
Fiscalização na fábrica de rações (BRASIL, 2003c) 
e em propriedades rurais (BRASIL, 2004)
Permite a produção, na mesma planta, de 
alimentos para ruminantes e não ruminante, com 
limpeza e desinfecção da linha (FDA, 2003a,b)
Sistema dos EUA
Primeira medida de controle da alimentação de 
ruminantes: 1997 (FDA, 1997)
Proibição da utilização de proteínas de 
mamíferos (FDA, 1997)





TABELA 14 - MEDIDAS DE CONTROLE E TRATAMENTO DE 
SUBPRODUTOS DE ORIGEM ANIMAL ADOTADAS PELO SISTEMA 
BRASILEIRO E ESTADUNIDENSE DE VIGILÂNCIA DA EEB 
 
 Em relação a remoção e destruição do MRE, como medida para 
proteger a saúde humana e evitar a reciclagem do agente, existem certas 
características a serem discutidas no sistema de vigilância brasileiro. As 
medidas propostas pelo MAPA em relação a esse assunto seguem 
normativas internacionais e estão, de certa forma, alinhadas com o sistema 
dos EUA. Porém, o fato das normas relativas a esse tema serem quase que 
exclusivamente aplicadas à estabelecimentos sob Inspeção Federal 
(BRASIL, 2007b) compromete profundamente o objetivo maior desta medida, 
que é proteger a saúde humana e evitar a reciclagem do agente. 
 Isso porque, de modo geral, as condições sanitárias dos animais 
abatidos nos abatedouros sob inspeção estadual e municipal são inferiores 
aos dos abatidos sob inspeção federal (PICCHI, 1998), e onde 
frequentemente são abatidos animais de aptidão leiteira no final de sua vida 
produtiva (animais idosos), categoria de alta especificidade relativa a EEB 
clássica (PRINCE et al., 2003), e também para as EEB atípicas. A falta de 
previsão legal que determine a remoção e destruição do MRE e a colheita de 
troncos encefálicos de animais encaminhados ao abate de emergência 
(BRASIL, 2010) nestes estabelecimentos enfraquece essa ação como 
medida de mitigação de risco e vigilância para a EEB no país. 
 Em relação as formas atípicas, que sabidamente tem maior 
prevalência em bovinos mais velhos, o fato destes serviços de inspeção, em 
sua grande maioria, não realizarem estas ações implica no risco de termos 
subnotificações de casos positivos, permitindo que o MRE de animais idosos, 
potencialmente positivos para as formas atípicas de EEB, adentrem na 
cadeia alimentar humana e animal. Dessa forma, caso se comprove a 
Não há parâmetros
Os procedimentos baseiam-se em estudos 
científicos (TAYLOR et al., 1995b)
As graxarias recebem animais encontrados 
mortos (USDA, 2011)
Segue os parâmetros preconizados 
pela OIE: Temperatura de 133oC por 
20 minutos a 3 bar de pressão 
(BRASIL, 2008b)
Sistema do Brasil





transmissão das formas atípicas de EEB aos ruminantes por via oral, ou que 
seja comprovado seu caráter zoonótico, tem-se o risco de se ter o surgimento 
de novos casos da doença no país, como também de casos humanos, 
acarretando em perdas enormes de ordem econômica e Saúde Pública 
(SEUBERLICH et al., 2010). 
 Visando proteger seus consumidores, o USDA proibiu a utilização 
animais encaminhados ao abate de emergência e a carne mecanicamente 
separada (CMS) de bovinos para o consumo humano (FSIS, 2004a; FSIS, 
2011). Até o presente momento, não há qualquer normativa brasileira que 
proíba o encaminhamento dessa categoria animal para a alimentação 
humana, salvo quando há outras enfermidades envolvidas. 
 Em relação aos tecidos considerados de risco para a EEB, a lista de 
materiais determinada pelo USDA é mais ampla do que a brasileira, e inclui: 
o gânglio trigêmeo, a coluna vertebral (excluindo as vértebras da cauda, o 
processo transverso das vértebras torácicas e lombares, e as asas do sacro), 
e o gânglio da raiz dorsal (FSIS, 2007). A infectividade para o agente da EEB 
já foi comprovada cientificamente em todos estes materiais, sendo 
extremamente importante que a legislação brasileira os incluísse na lista de 
MRE. A relação das medidas para a prevenção da EEB adotadas em 
estabelecimentos de abate de ruminantes nos dois países pode ser 
observada na TABELA 15. 
 
 
TABELA 15 - MEDIDAS DE CONTROLE EM ESTABELECIMENTOS DE 
ABATE DE RUMINANTES ADOTADAS PELO SISTEMA BRASILEIRO E 
ESTADUNIDENSE DE VIGILÂNCIA DA EEB 
 Quanto a vigilância da EEB em relação às populações amostradas e 
técnicas laboratoriais, alguns pontos devem ser salientados quando se 
MRE- Não incluem o gânglio trigêmio, a 
coluna vertebral e o gânglio da raiz dorsal 
(BRASIL, 2007b)
Medidas adotadas principalmente em SIF
Medidas de Controle em Estabelecimentos de Abate de Ruminantes
Sistema do Brasil
Não proíbe o consumo de  bovinos 
submetidos ao abate de emergência e de 
CMS
MRE- incluem o gânglio trigêmio, a coluna 
vertebral e o gânglio da raiz dorsal (FSIS, 
2007)
Medidas adotadas em todos os 
estabelecimentos de abate
Sistema dos EUA
Proíbe o consumo bovinos submetidos ao 





compara o sistema brasileiro com o dos EUA. A TABELA 16 permite a 
comparação entre as medidas de vigilância epidemiológica da EEB entre os 
dois sistemas avaliados. Em relação às categorias de vigilância, ambos os 
sistemas seguem o preconizado pela OIE (OIE, 2014). Pelo fato de existir 
estabelecimentos que recolhem e processam animais mortos nos EUA, há 
vigilância, limitada a cinco mil amostras, em bovinos encaminhados a estes 
locais (APHIS, 2006a). Em contrapartida, o sistema de vigilância brasileiro 
prevê colheita e testes para a EEB em todos os bovinos importados de 
países que notificaram a doença (categoria não preconizada pela OIE) 
(BRASIL, 2003a; BRASIL, 2014). 
 Em relação às técnicas laboratoriais, o Brasil padronizou somente as 
técnicas de histopatologia e imunohistoquímica (BRASIL, 2002b; BRASIL, 
2007a). A ausência de padronização da técnica de Western Blot (WB) limita o 
diagnóstico das formas atípicas de EEB (e mantém uma dependência 
internacional para esse procedimento laboratorial). Além disso, os materiais 
de colheita para a vigilância desta enfermidade são acondicionados 
exclusivamente em formol (BARROS et al., 2003), o que inviabiliza a 
realização, de rotina, da referida técnica. 
 Nos EUA, o WB e testes rápidos são análises de rotina na vigilância 
da EEB, sendo que as amostras de campo são encaminhadas somente sob 
refrigeração aos laboratórios (APHIS, 2006a; APHIS, 2008). Além disso, 
neste país há sete laboratórios credenciados para a realização de 
diagnósticos de EEB, sendo que quatro estão ligados a Universidades, e bem 
distribuídos geograficamente, o que viabiliza o encaminhamento de amostras 
frescas do campo (APHIS, 2014). No Brasil, tem-se apenas um laboratório 
que realiza para a técnica de IHQ, localizado na região nordeste do país 
(MAPA, 2014). Assim, somando-se as limitações logísticas para o transporte 
rápido das amostras no país, e a pouca abrangência geográfica dos 
laboratórios de diagnóstico, a utilização da refrigeração como forma de 
acondicionamento das amostras fica prejudicada. Para viabilizar a utilização 
de técnicas que necessitem de amostras frescas, como o WB e testes 
rápidos, seria necessário ampliar a capilaridade da rede laboratorial brasileira 






TABELA 16 - MEDIDAS DE VIGILÂNCIA EPIDEMIOLÓGICA DA EEB 
ADOTADAS PELO SISTEMA BRASILEIRO E ESTADUNIDENSE DE 
VIGILÂNCIA DA EEB 
 
 A participação dos médicos veterinários privados na execução dos 
programas de sanidade animal é muito expressiva nos EUA. Quase 80% 
desses profissionais foram treinados pelos programas de acreditação 
promovidos pelo USDA. Essa participação em massa demonstra o interesse 
e o conhecimento do corpo veterinário sobre a importância da sanidade 
animal (USDA, 2010). 
 No Brasil, há pouca participação destes profissionais na área de 
defesa sanitária animal, menos de 7% do total de médicos veterinários 
atuantes no país são credenciados para realizar ações de vigilância da EEB 
(DSA, 2014a; DSA, 2014c; CFMV, 2013), sendo uma atribuição quase que 
exclusiva dos médicos veterinários oficiais. Esta característica impacta 
principalmente nos custos ao governo, pois há necessidade da contratação 
de médicos veterinários oficiais para que haja capilaridade suficiente que 
garanta a execução das ações de defesa sanitária animal em todo o território 
nacional. Quando se tem profissionais do setor privado sensibilizados sobre 
os temas de sanidade animal, ações como a notificação de enfermidades de 
controle e até colheita de amostras podem ser compartilhadas entre o serviço 
particular e oficial, melhorando o sistema de vigilância como um todo. 
Apenas um laboratório de diagnóstico das EET 
(LANAGRO-PE) (MAPA, 2014)
Sete laboratórios de diagnóstico das EET 
(APHIS, 2014)
Medidas de Vigilância Epidemiológica da EEB
Sistema do Brasil Sistema dos EUA
Categoria bovinos importados (BRASIL, 2003a)
Categoria bovinos encontrados mortos e 
















 Em relação às diretrizes da OIE para sistemas de vigilância da EEB, 
pode-se concluir que os sistema dos EUA e do Brasil estão de acordo com o 
que é preconizado por esta Organização. Porém, cabe ressaltar que esta 
mesma Organização não prevê ações pertinentes ao controle e prevenção 
das EEB atípicas, dessa forma foi necessário aprofundar a análise em todos 
os pontos relativos ao sistema de vigilância, incluindo, por exemplo, as 
medidas de mitigação de risco. 
Primeiramente, é necessário que a Organização Mundial de Saúde 
Animal adeque suas diretrizes de vigilância para estimular os países 
membros na detecção de casos atípicos de EEB. Essa adequação poderia se 
iniciar pela priorização de amostras oriundas de outras categorias para a EEB 
(que não a de suspeito clínico) e de animais mais idosos, mediante a 
alteração da pontuação atribuída a cada amostra coletada. 
 Em relação ao sistema de vigilância brasileiro, pode-se concluir que há 
necessidade de alterações profundas no sistema de acondicionamento de 
amostras e exames laboratoriais, pois o atual sistema está voltado para o 
diagnóstico da forma clássica da EEB (histopatologia e imunohistoquímica). 
Primeiramente é necessário que as técnicas de Western blot sejam validadas 
e implantadas nos laboratórios e, concomitantemente, que haja mudança no 
acondicionamento das amostras oriundas da vigilância da EEB (amostras 
refrigeradas). 
 As medidas de mitigação de risco, principalmente aquelas atinentes à 
remoção e destruição do material de risco específico, devem ser analisadas 
com atenção. O fato dessas medidas não atingirem todos os 
estabelecimentos de abate, como ocorre nos Estados Unidos, traz grande 
preocupação, o que se soma ao fato de pouco se saber sobre a distribuição 
do agente das formas atípicas da EEB nas carcaças bovinas. 
 Além disso, há três materiais que comprovadamente apresentam 
infectividade para o agente da EEB que não estão contemplados na lista de 
MRE do Brasil. Considerando que pouco se sabe sobre a distribuição e 
infectividade do agente das formas atípicas de EEB nos bovinos, pode-se 




que haja a reciclagem do agente, e de proteção aos consumidores e, nessa 
linha, é necessária a inclusão imediata desses materiais nessa lista. 
 Conclui-se que o sistema de vigilância da EEB no Brasil é mais voltado 
para a saúde animal, em relação ao sistema estadunidense. Essa conclusão 
se deve ao fato das normas sobre medidas de mitigação de risco voltada a 
saúde dos animais, neste país, serem menos rígidas que as implantadas no 
Brasil. 
 Ambos os sistemas podem ser considerados eficientes, porém as 
adequações apontadas nesse trabalho são necessárias para que sistema do 
Brasil atinja um grau de excelência e que forneça mais garantia aos 
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Formulário de Investigação de Doenças – INICIAL (FORM IN) e 





















11 ANEXO II 
 
Formulário de Colheita e Envio de Tronco Encefálico para Diagnóstico 





FORMULÁRIO DE COLHEITA E ENVIO DE TRONCO ENCEFÁLICO PARA 
DIAGNÓSTICO DE ENCEFALOPATIAS ESPONGIFORMES TRANSMISSÍVEIS - EET - 
(versão junho/2012) 




(uma amostra por frasco e por formulário) 
A – Dados do remetente 
Estabelecimento: SIF: 
Município/UF: Telefone: (    ) 
Endereço: Fax: (    ) 
Médico Veterinário Remetente: CRMV-UF nº 
E-mail: 
B – Dados da procedência do animal 
Proprietário: Propriedade: 
¹Coordenadas: Telefone: (    ) 
Município/UF: 
Lote:________________ Nº de animais: ____________ Nº da GTA:________________________ 
Nº de Identificação do Animal:                                   Nº da carcaça:  
     ¹se disponível. 
C – Dados da amostra 
D – Dados do animal 
Espécie: 
(   ) Bovina (se importado* citar o país de origem: ___________________________)      (   ) Bubalina       
(   ) Ovina               (   ) Caprina ⁯     
Sexo: (    ) Macho            (    ) Fêmea          ²Idade (cronologia dentária):___________anos   
Raça:____________________________________  
Categoria: (   ) Aptidão leiteira           (   ) Corte (confinado/semi-confinado)                    (   ) Corte (extensivo)  
²idade: não utilizar os pontos de corte genéricos da GTA. A idade deve ser específica, em pontos de 
corte de meio em meio ano, como por exemplo: 3 anos, 3 anos e meio, etc.  
 
         
          _______________________________                               Data de coleta:_____/_____/_____ 
Assinatura e carimbo do Médico Veterinário responsável 
 
1ª via: Laboratório          2ª via: SSA/SISA/SFISA/SFA          3ª via: SIF 
1. Tipo de morte 
(apenas uma opção)  
(   ) Encontrado morto no desembarque ao matadouro, OU 
(   ) Encontrado morto nas instalações do matadouro; OU 
(   ) Submetido ao abate de emergência – nesse caso, marcação obrigatória no campo 2.                                   
2.  Motivação para 
o abate de 
emergência (poderá 
assinalar mais de uma 
opção): 
(   ) Decúbito – animal alerta 
(   ) Decúbito – animal prostrado 
(   ) Caquexia ou doença crônica depauperante  
(   ) Distúrbios nervosos – nesse caso, 0marcação 
obrigatória do item 3.  
 
(   ) Sialorréia        (   ) Fratura 
(   ) Hipotermia      (   ) Hipertermia  
(   ) Hemorragia    (   ) Fadiga  
(   ) Outros (especificar): _________ 
3. Sinais clínicos 
nervosos (poderá 
assinalar mais de uma 
opção): 
(   ) Paralisia dos membros posteriores 
(   ) Paralisia dos membros anteriores 
(   ) Ataxia/Incoordenação 
(   ) Movimentos de pedalagem 
(   ) Convulsões      (   ) Tremores 
(   ) Espasmos musculares 
(   ) Nistagmo       (   ) Midríase 
(   ) Opistótono 
(   ) Outros (especificar): 
___________ 





12 ANEXO III 
 
USDA BSE Surveillance Submission Form e o USDA BSE Surveillance 
Data Collection Form. 
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